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GRUSSWORT

Das Gehirn ist ein ungeheuer komplexes und gleichzeitig faszinierendes Organ.
Seit Jahrzehnten beschéftigen sich Wissenschaftler damit, die Funktionsweise zu
erforschen, Fragen nach den Mechanismen der Wahrnehmung, des Denkens und
Fihlens zu beantworten und - ebenso wichtig - Ursachen neurologischer
Erkrankungen aufzuklaren sowie Therapien zu entwickeln.

Die Neurowissenschaften sind ein Kernbereich der Lebenswissenschaften, in dem
in den vergangenen Jahren grofRe Fortschritte erzielt wurden. Von diesen
Entwicklungen handelt die Broschiire Kosmos Gehirn. Sie gibt einen Uberblick
Uber die Vielfalt der neurowissenschaftlichen Forschung. Hier wird Wissenschaft
auf interessante und verstandliche Weise dargestellt, so dass sich die Menschen
informieren kdnnen. Ich freue mich, dass die Neurowissenschaftliche Gesellschaft
die ldee von ,Wissenschaft im Dialog" aufgegriffen hat: den Dialog zwischen
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftlern und allen interessierten Menschen zu
férdern.

Gemeinsam mit dem Stifterverband und den grofRen Forschungsorganisationen
habe ich die Initiative ,Wissenschaft im Dialog“ gestartet. Unser gemeinsames
Ziel ist es, Uber Wege und Ziele der Wissenschaft und Politik zu diskutieren,
Forschungsergebnisse transparent und deren Nutzen fir die Gesellschaft sichtbar
zu machen.

In diesem Sinne hatte ich das ,Jahr der Lebenswissenschaften” initiiert. In
zahlreichen Veranstaltungen in ganz Deutschland wurde eine Plattform fur die
Information zu lebenswissenschaftlichen Gebieten und gleichzeitig fur die
Diskussion zwischen Wissenschaft, Politik, Wirtschaft und der Offentlichkeit, also
allen interessierten Menschen, geboten.

Beinahe taglich werden neue Entdeckungen in den Lebenswissenschaften gemeldet.
Wir miissen die Chancen erkennen und die Risiken mindern. Aber wir miissen die
neuen Erkenntnisse vor allem in der Offentlichkeit offen diskutieren. Denn die
Erkenntnisfortschritte in den Lebenswissenschaften werden unsere Welt mindestens
so sehr verandern, wie die Computer es in den letzten Jahrzehnten getan haben.
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VORWORT

Hirnforschung - Neurowissenschaften — Was ist das eigentlich? Was sind das fur Wissenschaft-
ler, die das Gehirn erforschen, und was tun die? Aus Hollywood-Filmen kennen wir die etwas
verrickten Professoren, die Gehirne verkabeln, Erinnerungen verpflanzen oder gar Menschen
umprogrammieren. Die aktuelle Hirnforschung ist nicht weniger spektakular, aber sie stellt viele
einfachere und grundlegendere Fragen, die zentrale Dinge unseres Lebens beriihren. Wodurch
entstehen Emotionen? Wie funktioniert unser Gedéachtnis? Was macht das Gehirn im Schlaf?
Wie baut sich aus Milliarden von Zellen ein Organ zusammen, das in unseren Schéadel passt?
Was verandert sich bei den Geisteskrankheiten, die eigentlich Krankheiten des Gehirns sind —
wie Alzheimer, Epilepsie oder Parkinson? Fiihrende Neurowissenschafler aus Deutschland fihren
Sie in die uns heute bewegenden Fragestellungen ein. Sie werden erkennen, dal die
neurowissenschafliche Forschung die ultimative Entdeckungsreise in eine terra incognita ist, de-
ren Mitte sich im Zentrum des eigenen Ichs befindet.

Wir leben in einer Zeit groRer Entdeckungen in den Biowissenschaften. Das menschliche Genom
ist kloniert, und wir sind erstaunt, daf3 der Mensch mit nur ungeféahr 30.000 Genen auskommt.
Die eigentliche Arbeit beginnt aber erst. Wie schafft es die Natur, mit dieser Information kom-
plexe Lebewesen aufzubauen? Die Hirnforschung gewinnt unter diesem Aspekt eine besondere
Bedeutung: Zum Aufbau und zur Funktion des menschlichen Gehirns wird die meiste Informa-
tion des genetischen Kodes benétigt, ndmlich mehr als die Hélfte. Die postgenomische For-
schung wird untersuchen, wie aus der Information der Gene Zellen und Organe entstehen, und
das Gehirn wird dabei im Mittelpunkt stehen. Es ist schon eine etwas unheimliche Vorstellung,
daf aus der Information der Gene so viele Nervenzellen entstehen wie Sterne in unserer Milch-
stra3e sind, daR diese Nervenzellen Tausende von Verbindungen haben, die alle individuell sind,
und dass dieses Netzwerk sich Zeit unseres Lebens stéandig andert. Neurowissenschaften sind
daher innerhalb der Biomedizin zu einer Leitwissenschaft geworden, bei der nicht nur Mediziner
und Naturwissenschaftler, sondern auch Mathematiker, Physiker, Chemiker, Informatiker,
Ingenieurwissenschaftler bis hin zu Sozial- und Geisteswissenschaftlern zusammenarbeiten.

Es gibt keine rein naturwissenschaftliche oder medizinische Forschung, sondern eine gemein-
same Anstrengung sehr vieler Wissenschaftsbereiche, die sich auf die Frage konzentriert, wie es
eineinhalb Kilo Hirngewebe schaffen, ein komplexes Menschenbild entstehen zu lassen mit viel-
faltigen Wahrnehmungen, Emotionen und Phantasien. Ich hoffe, dass diese Informationsschrift
Sie anregen wird, mehr tiber die Neurowissenschaften nachzudenken, und dass Sie beim Lesen
genauso fasziniert sein werden wie Tausende von Wissenschaftlern, die sich mit dem Thema
Gehirn beschéftigen.

Generalsekretir der
Neurowissenschaftlichen Gesellschaft ..
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Das menschliche Gehirn ist das komplexeste Organ, das durch die Evolution auf
unserer Erde entstanden ist. Es ist das Zentrum unseres Denkens und deshalb
fasziniert es Wissenschaftler und Laien gleichermaRRen. Je mehr wir jedoch dariiber
herausfinden, umso mehr wird aber auch deutlich, dass die Erforschung unseres
Gehirns gerade erst begonnen hat. Zwar hat uns die Wissenschaft gerade in den
letzten Jahrzehnten bahnbrechende Erkenntnisse tber Gehirn und Nervensystem
geliefert und damit mehr geleistet als in den vergangenen Jahrhunderten
zusammen — dennoch sind mehr neue Fragen entstanden als beantwortet wurden.
Das folgende Kapitel zeigt einige Wege auf, die uns zum Verstandnis unseres
~Seelenorgans” fiihren.



8 Im Zentrum des Ganzen: Das Gehirn
»,Du raubst mir den letzten Nerv.”
,Geh mir bloR nicht auf die Nerven.”
,Das ist ja nervtétend.”
sIch bin total genervt.”
»Das ist doch hirnrissig.“
LDer Typ lauft hirnlos hin und her.”
,Das ist doch ein Hirngespinst.“
,Der benimmt sich wie nach einer Gehirnwasche.”
,Das reinste Nervenbiindel sein.”
»Einen hirnverbrannten Gedanken haben.“
.................................................................................................................................. ,Sich das Hirn zermartern.“
HELMUT KETTENMANN .Nerven wie Drahtseile haben.”

,Die Nerven behalten.”

Der Mensch auf dem Weg zum

eigenen Verstandnis

Wir alle wissen, dass wir denken, uns erinnern, verstehen, héren und sehen. Fir uns
ist es heute selbstverstandlich, dass unser Gehirn das Zentrum dieser Aktivitaten ist
und dass dieses Organ uber die Nerven mit allen wichtigen Stellen unseres Kdrpers
in Kontakt steht. Das war nicht immer so. Noch im 18. Jahrhundert wurde intensiv
Uber den Sitz des Bewusstseins diskutiert, und das Herz wurde von vielen als das
Organ der Seele angesehen. Dies zeigt sich noch heute in vielen Sprichwértern und
Begriffen. “Es liegt mir am Herzen” beschreibt eher einen Gemutszustand des Geistes
als den aktuellen Blutdruck oder die Pulsfrequenz des Herzens, und die “herzlichen
GriiRe” haben keinen blutriinstigen Beigeschmack. Der Géttinger Anatom
SO0mmering war 1796 einer der ersten, der in seinem Buch "Das Organ der Seele”
einen naturwissenschaftlichen Zusammenhang zwischen dem Gehirn und dem Ich
des Menschen herstellte. Der Philosoph Immanuel Kant kritisierte diese Ansicht
jedoch und meinte, die Anatomen sollten diese Diskussion besser seiner Zunft
Uberlassen. Dank der Fortschritte in den Naturwissenschaften begann sich das
Versténdnis Uiber das Denkorgan des Menschen ab Anfang des 19. Jahrhunderts
grundlegend zu wandeln, wenn auch Uber kuriose Seitenwege wie die Phrenologie.
Von dem Anatomen Gall begriindet, entwickelte sich diese Lehre zu einer
Pseudowissenschaft, die in den groRbiirgerlichen Salons als Ereignis zelebriert
wurde. Die Phrenologen glaubten, die Eigenschaften des Menschen wirden sich
Uber die Gehirnoberflache auf den Schadel Ubertragen (Abb. 1). So war es nur
logisch, dass man meinte, den genialen Musiker oder den gemeinen Verbrecher
schon an seinem AuReren erkennen zu kénnen.
Heute wissen wir, dass in diesem Konzept ein
Kdrnchen Wabhrheit steckt: Mit modernen
bildgebenden Verfahren kdnnen wir im Gehirn des
Menschen Zentren darstellen, die tatséchlich bei
Musikern besser entwickelt sind als beim
Nichtmusiker, ohne dass man sie allerdings als
Beule am Kopf erkennen kann.

Abb. 1: Phrenologischer Schédel
ans der ‘Vollstandigen Geistes-
kunde’ nach Gall, 1833

Mit der rasanten Entwicklung mikroskopischer Tech-
niken gelang es im Laufe des 19. Jahrhunderts, Zel-
len als Grundelemente des Gehirns auszumachen.
Bald wurde klar, dass das Gehirn aus Milliarden von
Zellen zusammengesetzt ist, die wiederum tausend-
fach miteinander verknupft sind.




Abb. 2: Neurone und Gliazellen ans dem Atlas von Camillo Golgi, 1894

Neue Farbetechniken wie die ‘reazzione nero” des *
Italieners Camillo Golgi zeigten die Muster dieser " *
Zellen in einzigartiger Schonheit (Abb. 2), und die

Zellforscher erkannten um die Wende zum 20. Jahr-

hundert, dass die Nervenzellen tiber komplexe

Schaltkreise miteinander verbunden sind. Und eine |
weitere Erkenntnis setzte sich durch: Irre und Ver- i |
rickte sind nun Kranke des Gehirns. Nervenarzte L | | 1] '_ b
wie Alois Alzheimer suchten in Gehirnen verstorbe- ,5 | ' ] |

ner Patienten nach Veranderungen von Zellen und ! i | I' I I | II \
Gewebe und definierten damit neurologische Er- \ ! | L J | 1 j M)

krankungen wie den Morbus Alzheimer. Er sah die ]

Ablagerungen um die sterbenden Neurone und k | i f
erkannte, dass eine weitere Zellgruppe des Gehirns, , i 1 i r .
die Gliazellen, diese kranken Herde umlagern J.. f * | ' .
(Abb. 3). l TN 1 2

i I | 1 |
. . o , [ |
Wie aber bewegt sich der Gedanke durch das s W i i [ & ',.I
Gewebesubstrat Gehirn von einer Stelle zur ande- \’ I A1 l k I
ren? Erste Erkenntnisse lieferten uns die Italiener = N A, L ‘ ‘L
Volta und Galvani im 18. Jahrhundert: Es war etwas ]

Elektrisches. Auch ihr Zeitgenosse Alexander von b - = i ¥ " »
Humboldt machte Hunderte von Experimenten X - " - %
Abb. 3 Uber tierische Elektrizitat und hatte immer seine " - 5 " " .
APtoia galvanischen Instrumente im Reisegepéack. lhm ver- - " 3 I e B & - "
Gliazellen in danken wir die erste umfassende Beschreibung des
Krankheitsher- elektrischen Aals, den er auf seiner Stidamerikareise

den, gexeichnet entdeckte. Es dauerte jedoch bis in die erste Halfte
von Alvis des 20. Jahrhunderts, bis wir verstanden, wie sich Aktionspotentiale in Nervenzellen ausbreiten,
und begannen, diese Erkenntnisse auch fur die Klinik zu nutzen. Eines der bekanntesten Produkte
ist der Elektroenzephalograph, besser bekannt als
EEG, der von dem Jenenser Hans Berger entwickelt
wurde. Dieses Gerat misst die elektrischen Strome
. des Gehirns, ohne dieses zu beriihren, und kann uns
; ﬂ' b : helfen, krankhafte Veranderungen im Gehirn zu
o i d erkennen. Aber Elektrizitat ist nicht alles: Bereits um
1920 erkannte der Wiener Physiologe Otto Loewi ,
dass es mysteridse Substanzen, die Nervenaktvitat
; . beeinflussen, gibt, wie der von ihm entdeckte
& @ -i »vagusstoff‘. Heute wissen wir, dass sich dahinter
= *is J 2 .* der Botenstoff Azetylcholin verbirgt, Vertreter einer

il ) ' ! | Substanzklasse, die wir als Neurotransmitter be-

i = zeichnen. In den nachfolgenden Kapiteln werden Sie
lesen, wie vielfaltig das Netzwerk aus Zellen, Boten-
stoffen, Molekilen, Leitungsbahnen und Hormonen
ist, das das komplexeste Organ auf unserem Plane-
ten bildet, das menschliche Gehirn. Sie werden auch
e erkennen, dass wir auf unserer Forschungsreise in

@ =2 den Kosmos des Gehirns noch ganz am Anfang ste-

hen und die Geschichte der Neurowissenschaften
’ somit gerade erst begonnen hat.

Alzheimer




10 Im Zentrum des Ganzen: Das Gehirn

Abb. 3: Homo erectus zibmte das Fener, war Seefabrer (800.000 -
40.000 Jahre) (Copyright: Th. Ernsting/Bilderberg)

GEORG W. KREUTZBERG

Gene, Menschen und Gehirne.

Evolution des menschlichen Geistes

Die Expedition durch den Kosmos Gehirn laf3t uns ahnen, dass wir im mensch-
lichen Gehirn das komplexeste geordnete System des uns bekannten Univer-
sums vorfinden. Wir fangen an, ein Organ zu begreifen, das uns befahigt,
Uber Gott und die Welt nachzudenken, das geistige Leistungen von unendli-
cher Vielfalt hervorbringt, das uns erlaubt, Gutes und Béses, Schones und Ge-
meines zu unterscheiden oder zu bewirken. Wie konnte dieses Organ des
menschlichen Geistes als Produkt der Evolution des Lebens entstehen?
Mehr als 3 Milliarden Jahre hat es gebraucht, um aus den friilhen Einzellern
z.B. den Cyanobakterien, die ersten mehrzelligen Organismen zu entwickeln.
Mit der Ausbildung der Arbeitsteilung durch spezialisierte Zellen im Verband
entstand die Notwendigkeit der Steuerung des Gesamtorganismus. Die Natur erfand dafir ein
Netzwerk kommunikativer Zellen, die Signale verarbeiten und produzieren konnten. Mit zuneh-
mender Zellzahl und Verbindungen, mit Spezialisierung und Zentralisierung entstand
ein Nervensystem mit einem Zentralganglion, das man als eine frilhe Form des Ge-
hirns ansehen kann. Das geschah im Erdaltertum, dem Kambrium vor mehr als 600
Millionen Jahren: Eine kurze Zeit angesichts des Alters der Erde von 4,5 Milliarden
und des Lebens von 3,5 Milliarden Jahren.
Ein gewaltiger Sprung, mit dem die ganze phantastische Entwicklungsgeschichte des
Gehirns uberbrickt werden muf3, fihrt uns in den Zeitraum der letzten 3,5 Millionen
und zwar nach Ostafrika. Durch die Bildung des ostafrikanischen Grabens und tief
greifender Klimaveranderungen kam es zu bedeutsamen Folgen fiir Flora und Fau-
na. In einer Landschaft mit teils dichten Waldern, teils lichten Baum- und Busch-
savannen finden sich die ersten Hominiden mit aufrechtem Gang, die
Australopithecinen, eine variantenreiche Gattung mit einem Hirngewicht von etwa
400 g (A. afarensis). Mit ihnen verwandt erscheinen die Vormenschen der Gattung
Homo vor ca. 2,5 Millionen Jahren. Bei ihnen findet man in relativ kurzer Zeit einen
markanten Anstieg der Hirnvolumen von 650-800 ccm so z.B. bei Homo habilis und
bis zu 1000 ccm bei Homo erectus. Von diesem hat es zahlreiche regionale Varian-
ten gegeben, wie z.B. den Pekingmenschen mit einer durchschnittlichen Kapazitat
des Endocraniums von sogar 1043 ccm. Dieser Frihmensch erscheint vor 1,75 Mil-
lionen Jahren als &ltester unserer Vorfahren in Europa (Dmanisi, Georgien). Fossilien
von Ngandong weisen darauf hin, dal3 er vor weniger als 40.000 Jahren noch auf
Java existiert hat.
Homo erectus war ein geschickter Feuer- und Werkzeugmacher, Jager und Samm-
ler, mdglicherweise auch ein Seefahrer. Im Laufe seiner Entwicklung wird der Kehlkopf tiefer ge-
Abb. 1: Der Stamm- legt, so dal3 der Rachenraum zu einen Resonanzkérper wird. Die Zunge wird frei und beweglich und
baum kann so die Lautbildung besonders der Vokale willktrlich modulieren.




Abb. 2:
Vergleich
der

Hirn-
oberflichen
von H.
sapiens
(links) und
Schimpanse
(rechts)
(Copyright
Spektrum
Akademi-
scher
Verlag)
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Damit sind die anatomischen Voraussetzun- Al J"l
gen fur die menschliche Sprache gegeben. !
Homo sapiens mit einem Hirngewicht von
ca. 1300 g hat hiervon ausgiebig Gebrauch
machen kdnnen. Fragen wir nach den
Copyright BILDERBERGITEMSting neuronalen Korrelaten der Sprache, so wis- Abb. 4

sen wir seit Paul Broca’s Beschreibung des Patienten Mon- Wachstnm
sieur Tantan (1861), daR® wir ein Sprachzentrum in der linken Hemisphére besitzen (s.a. S. 62/63). Die mo- des
derne Hirnforschung hat diesem ersten motorischen Sprachzentrum viele andere Zentren im Gehirn Gebirns
zugefigt, in denen die Produktion von Sprache einschlief3lich des Vokabulariums, der Grammatik, der
Prosodie oder Sprachmelodie sowie andererseits die akustische Wahrnehmung und das
Verstehen der Muttersprache, der Dialekte oder der Fremdsprachen lokalisiert sind.
Neben dem aufrechten Gang, dem freien Gebrauch der Hande als Werkzeuge und der
Mimik des Gesichts, ist die Sprache die wichtigste Errungenschaft der Evolution in ihrer
Entwicklung auf die menschliche Natur zu. Allen gemeinsam ist die hirnanatomische Or-
ganisation der Nervenzellen in Modulen der GroRRhirnrinde, wobei die Verbindungen zu
Unterzentren mit funktionell verwandten Aufgaben von eminenter Bedeutung sind.
Eine Prognose der biologischen Zukunft des Gehirns und seiner mdglichen Weiterentwick-
lung konfrontiert uns mit den langen ZeitrAumen in denen sich die biologische Evolution
abspielt. Eine Anderung des Genotyps muf sich phenotypisch als Vorteil erweisen und
muf an die Nachkommen weitergegeben werden. Die Trager der verbesserten Erbanla-
gen miften sich erheblich starker vermehren, damit eine solche Mutation zum allgemei-
nen Erbgut der Population werden kann. Aus soziokulturellen Griinden kann dies in unse-
rer modernen Welt nicht mehr zum Tragen kommen.
Die Existenz evolutionéarer Gene in den Genomen aller Lebewesen garantieren allerdings, daR fir die
evolutionare Entwicklung durch Selektion auf der Ebene der Populationen kein Ende vorgesehen ist.
Evolutionére Gene kénnen mobile Elemente, ,springende Gene*, Restriktionsenzyme und DNA-
Reparaturenzyme sein. Sie sorgen dafiir, daR sich in groBen Zeitrdumen veranderte, d.h. neue Formen
der Lebensprozesse entwickeln. So ist es auch zu verstehen, daf neue Leistungen des Gehirns in einer
Minoritat auftreten, wie z.B. das absolute Gehér oder das Sehen von Farben und Figuren beim Anhéren
von Musik, die sog. Synaesthesie.
Zwar unterscheiden wir uns von unseren nachsten Verwandten den Bonobo-Menschenaffen nur in 1,5%
unseres Genbestandes, doch sind Kérperbau und Leistung unseres Gehirns dramatisch verschieden. Sie er-
laubten dem Menschen in der Nachfolge der biologischen Evolution eine soziokulturelle Evolution, in deren
Wirklichkeit wir heute taglich mit Hoffnung und Freude aber auch mit Abscheu und Verzweiflung stehen.
Da bleibt uns Zeitgenossen die Frage, ob uns die genetische Evolution oder Manipulation aus dem Dilem- 5
ma des Menschen - Engel oder Teufel - helfen werden. Als Produkt der Evolution wird Homo sapiens sapi- O”t'_of'_Af”_m
ens mit noch soviel Intelligenz auch seine Vergangenheit als Tier im Kampf ums Dasein, erben und verer- Frithe
ben. Die kulturelle Evolution wird ihm Wege zeigen, dieses Erbe unter Kontrolle zu halten. Angesichts der Globalisiernng
guantitativen Realitat von
Milliarden reproduktions- = e -_g
freudigen Menschen auf ’ & -— :‘:
dem blauen Planeten er- priiey o 4 : Hm
scheint die Bedrohung der el - cn T g Lend .
humanen Vielfalt durch will
Klonierung (wenn es sie
denn je gabe) als margina-
ler Luxus, ohne Bedeutung
fur die Zukunft des Men-
schen.

Maoadifiziert nach P. M.Perspektive/P.MacAllister
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MARKUS ULLSPERGER UND YVES VON CRAMON

Das Gehirn in Aktion:

Messverfahren vom EEG zur funktionellen

Magnetresonanztomographie

Tagtéaglich muss unser Gehirn eine gewaltige Flut von Informationen und Sinnesein-
driicken verarbeiten, um unsere Plane und unser Handeln mit den Gegebenheiten
der Umwelt in Einklang zu bringen. Doch wie kann man diese standige Arbeit des
Gehirns nach auf3en hin sichtbar machen und die Mechanismen besser verstehen? In
den letzten 100 Jahren haben sich in rasanter Geschwindigkeit verschiedene techni-
sche Methoden entwickelt, mit denen Forscher versuchen, mehr tiber die Funktion
des Gehirns und ihre Stérungen zu erfahren.

Die erste Technik, die es erlaubte, das lebende Gehirn zu studieren, wurde von Hans
Berger bereits in der ersten Hélfte des 20. Jahrhunderts entwickelt: die
Elektroenzephalographie, abgekiirzt EEG. Uber am Kopf befestigte Kontakte misst
man die elektrischen Impulse, mit deren Hilfe sich die Nervenzellen des Gehirns un-
tereinander verstandigen. Das an der Kopfoberflache gemessene Signal liefert Infor-
mationen Uber die Hirnaktivitat. Es wird jedoch von vielen Neuronen gleichzeitig
erzeugt. Da nicht alle Neurone dieselben Aufgaben erflllen, unterscheidet sich auch
ihre elektrische Aktivitat. Diese unterschiedlichen Impulse summieren sich und wer-
den durch den Schéadel an die Oberflache weitergeleitet. Somit lasst sich das gemes-
sene elektrische Signal mit dem Stimmengewirr auf einem Bahnhof vergleichen.
Wenn man die Stimme der Neuronengruppe, die eine bestimmte Aufgabe erfillt,
Abb.1: Schematische heraushoren und verstehen will, muss man sie mit mathematischen Methoden aus

Darstellung der Messung . .
o dem Signal gewinnen.
von EEG und ereignis-

korrelierten Potentialen. Die

elektrische Aktivitit lisst Ein klassisches Verfahren, das seit den 1960er Jahren in der Hirnforschung ange-
sich in Form von Kurven wendet wird, ist die Berechnung so genannter ereigniskorrelierter Potentiale. Das
oder Aktivititsverteilungs- sind solche Signale, die beim Verarbeiten bestimmter Ereignisse (Reize) immer wieder

Kartendarstellen. in gleicher Form auftreten.

Potentialverteilungskarte




Abb. 2:
Tomographische
(Schnitthild-)

Verfabren wie

bier ermaglichen
den Blick in das
Innere des Kop-
Jfes. Die farbigen
Gebiete in den
Hirnschnitten
spiegeln die
gesteigerte Hirn-
aktivitat bei
bestimmten
Tatigkeiten

wider.

In Experimenten bietet man den Versuchspersonen nachein-
ander gleiche Reize (z.B. Bilder, Wérter, Tone) dar und zeich-
net die elektrische Hirnaktivitat mittels EEG auf. Danach wird
mathematisch ermittelt, welcher Anteil des gemessenen elek-
trischen Signals sich bei jedem einzelnen Reiz in gleicher Wei-
se wiederholt. So kann man herausfinden, wie der an der
aktuellen Aufgabe beteiligte Nervenzellverband elektrisch auf
die Informationen reagiert und erkennt, ob z.B. der im Experi-
ment gehdrte Ton hoch oder tief, oder ob das auf dem Bild gezeigte Gesicht bekannt oder un-
bekannt ist. Leider I&sst sich mit dem EEG nur die elektrische Aktivitat von relativ oberflachen-
nahen Neuronen — vor allem in der Hirnrinde — messen. Ein weiterer Nachteil der
EEG-Messung ist, dass sich die Lage der an der gemessenen Aktivitat beteiligten
Nervenzellverbande nur sehr ungenau bestimmen lasst.

In den letzten 25 Jahren wurden daher weitere Methoden entwickelt, die andere Aspekte der
Hirnaktivitat abbilden kénnen. Verschiedene Schnittbild-Verfahren lassen eine genaue Ortsbe-
stimmung von Hirnstrukturen zu. Sie ermoglichen also einen Blick durch den geschlossenen
Schéadel in das Gehirn. Eine besondere Bedeutung hat dabei die modernste Methode, die funk-
tionelle Magnetresonanztomographie (fMRT), erlangt. Bei dieser Methode lasst sich die Aktivi-
tat von Nervenzellverbénden indirekt ermitteln, indem das Sauerstoffangebot im Blut von Hirn-
gefalRen gemessen wird. Wenn Nervenzellen arbeiten, benétigen sie Energie. Diese Energie
erzeugen sie durch die Verbrennung von Nahrstoffen. Sowohl die Nahrstoffe (Glukose) als
auch der Sauerstoff werden dem Gehirn mit dem Blut zugefuihrt. Bei erhdhter Aktivitat entzie-
hen die Nervenzellen dem vorbeistromenden Blut mehr Sauerstoff. Um die Nervenzellen aus-
reichend zu versorgen, wird bei erhdhter ,Denkarbeit* die Blutzufuhr im aktiven Gebiet gestei-
gert. Das Blut transportiert den Sauerstoff mittels eines in den roten Blutkérperchen
enthaltenen Farbstoffes — des Hamoglobins. Das Hamoglobin verandert seine magnetischen
Eigenschaften, wenn es Sauerstoff abgibt. Genau diese Veranderung des magnetischen Verhal-
tens kann man mit der funktionellen Magnetresonanztomographie messen und dadurch bis
auf wenige Millimeter genau bestimmen, wo und wie sich der Sauerstoffgehalt des Blutes in
einem Hirngebiet &ndert. Diese Daten ermdglichen Riick-
schlusse auf die Nervenzellaktivitat. Mit Hilfe computer-
gestitzter Verfahren lassen sich die Aktivierungsmuster in
Form von farbigen Verteilungskarten auf die dreidimen-
sionalen Abbilder des jeweiligen Gehirns projizieren. In
einem typischen Experiment legt sich die Versuchsperson
in das MRT-Gerat und bearbeitet eine Testaufgabe. Im
Ergebnis bilden sich die Hirnorte ab, die bei der Bearbei-
tung des Tests besonders aktiv waren. So wurde kirzlich
ein Hirngebiet an der vorderen Innenwand der Gro3hirnhalften beschrieben, das immer dann
aktiv wird, wenn die Versuchsperson fehlerhaft reagiert hat. Auf diese Weise gewinnt man ei-
nen Einblick, wie das menschliche Gehirn Handlungsfehler, wie einen Versprecher, sofort be-
merken und korrigieren kann. Die funktionelle Magnetresonanztomographie kann die Kennt-
nisse uber die Funktionsweise der verschiedenen Netzwerke von Hirnstrukturen deutlich
erweitern. Ein Nachteil gegentiber dem EEG ist die ,Langsamkeit‘ der Methode, die zu einer
geringeren zeitlichen Auflésung flhrt.

http://www.cns.mpg.de

(Hornak, The Basics of MRI.)

Zu einem besonderen Schub in der Hirnforschung fiihrt die Kombination von Methoden zur
Messung der Hirnaktivitéat. Wenn gleiche Hirnvorgéange mit verschiedenen Verfahren beobach-
tet werden, kdnnen diese unterschiedlichen Informationen tUber das Gehirn zu einem umfas-
senden Modell zusammengefiigt werden. So ist die Kombination von EEG und fMRT besonders
vielversprechend, weil sich beide Methoden in Bezug auf zeitliche und raumliche Genauigkeit
erganzen.

13

(Max Planck Institut fir neuropsychologische Forschung)

http://www.cis.rit.edu/htbooks/mri/mri-main.htm
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CHRISTOF PILGRIM

Denken und fuhlen

L

Frauen anders als Manner?

Diese Frage wirden viele Menschen aus der Alltagserfahrung heraus mit ,Ja“ be-
antworten. Tatsachlich gibt es viele wissenschaftliche Beobachtungen, die zeigen,
dass sich weibliche und méannliche Gehirne unterscheiden. Eine der wichtigsten Lei-
stungen des Gehirns ist die Erzeugung des Verhaltens, und insofern ist es nicht ver-
wunderlich, dass unterschiedliche Gehirne auch Unterschiede im Verhalten bewirken.
Umstritten ist jedoch die Frage nach den Ursachen solcher Verhaltensunterschiede.
Ginge es nach der landlaufigen 6ffentlichen Meinung, so wéaren sie Ergebnis unter-
schiedlicher nachgeburtlicher Pragung von Jungen und Méadchen durch Erziehung und
Erfahrung. Ohne die Bedeutung der Umwelt flir die geistige Entwicklung verkennen
zu wollen, kann man jedoch gute Griinde dafiir anfihren, dass zumindest ein Teil der
Unterschiede biologischer Natur ist. Geschlechtsunterschiede in Bau und Funktion des
Nervensystems, die mit entsprechenden Verhaltensunterschieden verknipft sind,
kommen im gesamten Tierreich vor, von Insekten und Wirmern tber Végel bis zu
verschiedenen Séugetierarten einschlief3lich des Menschen. Alle Untersuchungen
sprechen dafiir, dass solche Unterschiede genetisch bedingt sind. Bei Maus und
Mensch werden in einem bestimmten Abschnitt der Entwicklung eines genetisch
mannlichen Embryos plétzlich Gene aktiv, die den Organismus in eine mannliche
Richtung dirigieren. Derzeit kennt man etwa ein halbes Dutzend solcher Gene, die
unter der Kontrolle eines ,Master-Gens" stehen, das auf dem Y-Chromosom liegt.
Wird es angeschaltet, entstehen Hoden, bleibt es stumm, entstehen Eierstdcke. Als
Folge dieser geschlechtsspezifischen Gen-Aktivierung kommt es im weiteren Verlauf
der Schwangerschaft zu tiefgreifenden Veranderungen des gesamten Organismus,
so dass sich in vielen Organen immer deutlichere Geschlechtsunterschiede herausbil-
den. Davon ist auch das Gehirn betroffen. Eine wesentliche Vermittlerrolle zwischen
Hoden und dem brigen Organismus spielt das méannliche Geschlechtshormon
Testosteron. Viele Beobachtungen weisen darauf hin, dass Testosteron im sich ent-
wickelnden Gehirn die Ausbildung von spezifisch ménnlichen Schaltkreisen bewirkt,
etwa durch die Beeinflussung des Wachstums von Nervenfasern und der Bildung von
Kontaktstellen zwischen den Nervenfasern, so genannten Synapsen. Merkwurdiger-

weise kbnnen sogar einzelne Ner-
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mannliche oder weibliche Eigen-
schaften entwickeln, was ebenfalls
sehr fur die Annahme von biologi-
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unterschiede im Gehirn spricht.
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Nun zu den Folgen dieser Vorgange wahrend der Hirnentwicklung: Dazu haben fast alle
neurowissenschaftlichen Teilgebiete Beobachtungen beigesteuert. So wissen
Neuroendokrinologen schon seit langem, dass der vierwdchige Hormonzyklus, den es nur bei der
Frau gibt, auf unterschiedlichen Eigenschaften von Nervenzellen im mannlichen und weiblichen
Zwischenhirn beruht. Neuroanatomen haben gezeigt, dass Manner in einer Reihe von
Hirnregionen, z.B. in der Hirnrinde, mehr Nervenzellen haben als Frauen. Méglicherweise machen
aber Frauen von ihren Rindenzellen einen effizienteren Gebrauch. Auch kénnen sie den Verlust
von Nervenzellen durch Verletzung oder Krankheit besser kompensieren als Manner. AuRerdem
gilt der ménnliche Vorteil in den Zellzahlen nur fur die gesamte Hirnrinde. Nimmt man den Teil
heraus, der sich mit der Verarbeitung von Hérinformationen befasst, so ist dort die Zahl der
Nervenzellen bei Frauen deutlich héher. Untersuchungen von Psychologen und Neurologen
zeigen, dass Méanner zielsicherer werfen kdnnen und ein besseres raumliches
Orientierungsvermdogen haben, wahrend Frauen ein besseres Wortgedachtnis und eine groRere
Fingerfertigkeit aufweisen. Fir die Lésung gleicher Testaufgaben benutzen Frauen und Manner
unterschiedliche Teile des Gehirns oder verkniipfen diese anders
miteinander. Einer ernstzunehmenden Hypothese zufolge sind diese
unterschiedlichen Hirnleistungen Ergebnis der Evolution, also unser Erbe
aus der Frihzeit des Menschen, die durch Jager- und Sammler-
Gesellschaften charakterisiert war. Neuropharmakologen und
Nuklearmediziner berichten von Geschlechtsunterschieden im
Stoffwechsel von Botenstoffen (Neurotransmittern). Ein méannliches
Gehirn erzeugt z.B. wesentlich hdhere Mengen des Neurotransmitters
Serotonin als ein weibliches. Von Serotonin wissen wir, dass es unser
Denken und Fiuhlen beeinflusst. Nicht von ungeféhr sind unter unseren
wirksamsten Psychopharmaka solche, die auf das Serotonin-System
wirken. Fehlsteuerungen im Serotonin-System gehen mit Erkrankungen
wie wie Depression, ERstérungen, und Migrane einher. Hier liefert uns
nun die klinische Erfahrung ein weiters wichtiges Argument: Genau
diese Erkrankungen kommen bei Frauen haufiger vor als bei Mannern.
Wir ziehen daraus den naheliegenden Schlu3, dal3 Frauen aufgrund
biologischer Eigenschaften ihres Gehirns in dieser Beziehung anfalliger
sind als Manner. Umgekehrt findet man bei Mannern eine gréf3ere
Anfélligkeit gegenuber schadigenden Einflissen in der Frihentwicklung
des Gehirns. Erkrankungen, die man auf Entwicklungsstérungen

Abb. 2: Der Kriegsgott Mars und zuriickfiihren kann, treten bei ménnlichen Patienten deutlich haufiger,
die Lichesgittin Venns, friiher oder mit hoherem Schweregrad auf. Dazu gehéren das
S/me.w‘wp v dﬂ. Z.t MW. . Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitatssyndrom, der frihkindliche

schen Bildbaners Luigi Acquisti !
in der Villa Carlotta am Comer Autismus, und die Schizophrenie.

See aus dem Jabre 1805. Seit
Alters her gelten Mars und
Venus als Symbole fiir das

Die angefiihrten Beispiele geben nur einen kleinen Ausschnitt aus der
umfangreichen wissenschaftlichen Literatur tber die h&ufig sehr
subtilen Unterschiede zwischen mannlichen und weiblichen Gehirnen
wider. Die vielen Einzelbeobachtungen gleichen derzeit den Teilen
eines Puzzles, das man noch nicht zusammensetzen kann. Doch sind
sie klare Indizien dafiir, dass Verhaltensunterschiede zwischen
Mannern und Frauen bei aller unterschiedlichen Erfahrung, die sie im
Laufe ihres nachgeburtlichen Lebens machen, eine biologische Basis in
der Konstruktion ihrer Gehirne haben.

mdénnliche und das weibliche
Prinzip.
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HANS-JOACHIM PFLUGER

Was wir von kleinen Gehirnen lernen

konnen

Die Befunde der Molekulargenetik belegen, dass alle Lebewesen Ergebnisse von
Prozessen der Evolution sind, die stéandig auf alle Lebewesen einwirken. Wie sonst
kdénnte man sich erklaren, daR viele Gene in so unterschiedlichen Organismen wie
einem Fadenwurm, einer Fruchtfliege, einer Maus oder dem Menschen so grof3e
Ahnlichkeiten aufweisen. Diese Befunde beleben eine seit langer Zeit ureigene Me-
thode der Biologie, die im Vergleich der Lebewesen und ihrer inneren und aul3eren
Strukturen grundlegende Mechanismen der Konstruktion und Funktion finden will.
Dies qgilt besonders fir Nervensysteme und Gehirne von Organismen, die einfacher
organisiert sind als Wirbeltiere, denn da in der Evolution einmal erfolgreiche Pro-
zesse (Reaktionsablaufe) oft beibehalten und als eine Art Baustein immer wieder
verwandt werden, erfahren wir etwas tUber die Entwicklung und den grundlegenden
Aufbau komplexerer Nervensysteme.

Abb. 2: Schnitt durch
Wirbellose Tiere sind seit vielen Jahrzehnten Gegenstand neurobiologischer Grund-  ¢# Brustganglion einer

lagenforschung, weil sie alle Lebensraume auf der Erde besiedelt haben und viele Wanderhenschrecke mit

ein reichhaltiges Verhaltensrepertoire an den Tag legen, das mit unserem eigenen
durchaus Ahnlichkeiten aufweist, insbesondere dann, wenn es sich um so grundle-
gende Dinge wie die Atmung, die Aufnahme von Nahrung oder die Fortpflanzung
handelt. Im Unterschied zu den komplexeren Wirbeltieren besitzen wirbellose Tiere
viel weniger, dafur aber grof3ere Nervenzellen: Der Zellkdrper eines Neurons bei ei-
ner Schnecke kann einen Durchmesser von bis zu 1 mm aufweisen (beim Mensch
hingegen nur ca. 0,01—0,001 mm) und ist damit experimentell leichter zugénglich.
So waren die neurowissenschaftlichen Erkenntnisse tber die in Nervenzellen ablau-
fenden Vorgénge beim Lernen und bei der Gedéachtnisbildung ohne die Pionier-
versuche an einer Meeresschnecke undenkbar gewesen. Schon eine Schnecke ge-
wohnt sich an Reize (Habituation), reagiert bei bestimmten Reizen tberempfindlich
(Sensitisierung) und zeigt sogar verknlipfendes (assoziatives) Lernen. Die erstaunli-
chen Leistungen solch kleiner Gehirne werden sofort deutlich, wenn wir uns daran
erinnern, dass Ameisen, Bienen und viele andere Insekten ausschwérmen, sich in
Abb. 1: Nenromodula- komplizierten Umwelten orientieren und dann wieder in ihr Nest oder in den Stock
torisches Nenron in heimfinden missen. Bei langerem Nachdenken missen uns schon die wendigen
einem Brustganglion Flugmanover der Stubenfliegen oder die langen Wanderfliige der Heuschrecken, die
auf den Leistungen so kleiner Gehirne beruhen, in Erstaunen versetzen. Vollends
verbluffend sind die Beziehungen zwischen Raubern und ihrer Beute, zum Beispiel
zwischen manchen Wespenarten und den von ihnen parasitierten Spinnen oder In-
sekten, in deren Korper sie ihre Eier ablegen.

angefirbten octopa-

minergen Neuronen

der Raupe cines

Tabakschwdirmers



Neurone einer Wanderhenschrecke

Das Gift der Wespe lahmt das Beutetier fir Wochen, so dass die sich entwickelnde Wespen-
larve von diesem ,Frischfleischdepot” leben kann. Das Gift der Wespe bewirkt interessante
Verhaltensdnderungen des Beutetieres, ohne es zu téten. Grundlagenforscher an wirbellosen
Tieren mochten deshalb wissen, welche neuronalen Prozesse in Nervensystem und Gehirn des
Opfers ablaufen missen, um derartige Verhaltensanderungen zu erzeugen. Da es bei allen wir-
bellosen Tieren solche ,Spezialisten” gibt, beispielsweise bei Fliegen spezielle Flugtechniken,
ist es wiederum reizvoll zu fragen, welche Anpassungen und damit Verdnderungen im Nerven-
system daflr verantwortlich sind.

Selbst unser grundlegendes Wissen tiber die elektrische Erregbarkeit der Nervenzellen, die
Fortleitung elektrischer Impulse und die synaptische Ubertragung der Information von einer
auf die andere Nervenzelle mittels chemischer Botenstoffe (sogenannte Neurotransmitter)
ware ohne die Pionierstudien am Tintenfisch nicht vorstellbar. Genauso verhalt es sich mit Un-
tersuchungen zur Erzeugung rhythmischer neuronaler Aktivitaten, wie sie beispielsweise bei
periodisch wiederkehrenden Vorgangen der Atmung, des Fressens oder der Fortbewegung
auftreten. Solche Aktivitdtsmuster werden von neuronalen Netzwerken im Zentralen Nerven-
system erzeugt und dann durch die Einflisse von Sinnesorganen oder chemischen Boten-
stoffen, wie Hormonen, an die individuellen Anforderungen angepasst. Die Auffassung, wir-
bellose Tiere funktionieren wie kleine ,Automaten®, ist ebenso falsch wie die Vorstellung,
unser erwachsenes Gehirn kénne nicht mehr plastisch reagieren. Gerade an kleinen Nervensy-
stemen lasst sich demonstrieren, wie ein und dasselbe neuronale Netzwerk durch chemische
Botenstoffe immer wieder verandert und neu angepasst werden kann.

Die Grundlagenforschung an wirbellosen Tieren fiihrt gelegentlich auch in Anwendungsberei-
che, an die man friiher nie gedacht hatte. Inzwischen werden neue Robotertypen mit Prinzipi-
en von neuronalen Verschaltungen angesteuert, die man zuvor an Insekten oder Krebsen un-
tersucht hat. Wenn man daran denkt, wie sicher
und wendig sich Insekten in schwierigstem Ter-
rain fortbewegen, dann wird klar, dass solche
Roboter in ganz neue Dimensionen der Einsatz-
und Leistungsfahigkeit vorstof3en kdnnen.

Auch fiur die Erforschung der Nervensysteme wir-
belloser Tiere gilt, dass sich mit jeder neuen
technischen Errungenschaft, wie der Technologie
der Miniaturisierung, der Blick auf |Angst Be-
kanntes verandert. Deshalb ist es wichtig, dass
weiterhin Grundlagenforschung an den ,kleinen
Gehirnen“ getrieben wird, denn es ist anzuneh-
men, dass sie auch weiterhin eine Pionier- und
Vorreiterrolle spielen werden.

Abb. 3: Filiforme Haare (rot) und ibre postsynaptischen Zielnenrone

(griin) im Brustganglion einer Wanderbeuschrecke
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Wir sprechen von unseren ,.kleinen grauen Zellen im Oberstiibchen* —

was aber haben wir uns darunter eigentlich vorzustellen? Wie sehen diese Zellen
aus? Sind alle Zellen in unserem Gehirn gleich? Wie stehen sie miteinander in
Verbindung? Wie bilden sie das komplexe Organ Gehirn? Was passiert, wenn wir
denken, wenn wir einen ,,Geistesblitz* haben? Wie sind die Kommunikationswege?
Darauf und auf @hnliche Fragen versuchen die folgenden Kapitel eine Antwort zu
geben.
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JOACHIM KIRSCH

Zellbausteine des Gehirns:

Neuron und Glia

Unsere Kenntnisse Uber den Bauplan des Organs, mit dessen Hilfe wir wahrneh-
men, fuhlen und denken und das den ganz unverwechselbaren Charakter eines
jeden Menschen pragt, blieben Gber viele Jahrhunderte duferst spekulativ und
waren durch weltanschaulich bedingte Festlegungen eingeschrankt. Heute wissen
wir, dass unser Gehirn, wie jedes andere Organ unseres Korpers, aus Zellen be-
steht. Im Vergleich zu anderen Organen kommt das Gehirn dabei mit tberra-
schend wenigen, ndmlich nur zwei verschiedenen Zelltypen aus: die Nervenzellen
oder Neurone, die eine elektrische Erregung erzeugen und weiterleiten kénnen,
und die Gliazellen, die fur die Erndhrung der Nervenzellen sorgen, das Gehirn
durch Ausbildung der sogenannten Blut-Hirnschranke abschotten und eine wichti-
ge Rolle bei der Immunabwehr spielen.

Der Grund, weshalb der Bauplan unseres Gehirns solange unbekannt blieb, lag in
der schlechten Darstellbarkeit seiner Zellbausteine. Noch gegen Ende des 19. Jahr-
hunderts bezeichnete der Berliner Pathologe Rudolph Virchow die Gesamtheit der
Glia als ,,Nervenkitt*. Eine Uberzeugende Darstellung der Vielgestaltigkeit von
Nervenzellen gelang erst dem spanischen Neuroanatomen Santiago Ramon y
Cajal um die Wende zum 20. Jahrhundert. Ihm verdanken wir auch wichtige Er-

Abb. 1: Nervenzellen: kenntnisse Gber komplizierte Verschaltungen von Nervenzellverbanden. Da die

a = unipolare Zellen, Hauptaufgabe von Nervenzellen die Aufnahme und Weiterleitung elektrischer

b =bipolare Zellen, Erregungen ist, kommt der Organisation solcher Nervenzellverbdnde eine ent-

¢ = Pyramidenzelle, i . .
d = Purkinje'sche Zelle scheidende Bedeutung zu. Unser Gehirn besteht aus ca. 100 Milliarden Nervenzel-  apy, 2 Nervenzellkorper

(aus: ,,Gehirn und len. Jedes Neuron seinerseits steht durchschnittlich wiederum mit mehreren tau- (blau), bei dem diie
Riickenmark* von Emil send anderen Nervenzellen in direkter Verbindung. So entsteht ein Geflecht von Kontaktstellen zu anderen
Villringer, Leipzig 1912) ungeheuerer Komplexitat mit mehreren hundert Billionen (!) Zellkontakten, die Nervenzellen (Synapsen)

weil dargestelltsind.

auch Synapsen genannt wer-
den. Im Vergleich hierzu mu-

V 1 tet die Anzahl der mit bloBem
*_r T g, { Auge sichtbaren Sterne (ca.
L M ;f_;;’x‘i,,_-; L 3°000) oder selbst die Anzahl
[ ﬂ_:r-“-;; K '| f e der Sonnen in unserer Galaxis
A B R B T A (,,nur* 500 Milliarden) gering
" "_:"_J"Q—’h—" an. Tatsachlich sind es die
o Synapsen, von denen das

Funktionieren unseres Ner-
vensystems entscheidend
abhangt.




Prinzipiell funktioniert die Erregungsaufnahme bei einem Neuron
ahnlich wie bei einem Radio oder Fernsehgerét. Ein Teil der Ner-
venzelle ist als ,,Antenne* ausgelegt. Es handelt sich dabei um
vielfach verzweigte Nervenzellfortsatze (Dendriten), die darauf
spezialisiert sind, an den Kontaktstellen mit anderen Neuronen
Botenstoffe (Neurotransmitter) zu binden. Die Bindung dieser
Neurotransmitter verédndert den elektrischen Zustand der Nerven-
zelle: Sie wird dadurch entweder erregt oder gehemmt. Die elektri-
schen Veradnderungen aus den Dendriten pflanzen sich in Richtung
Nervenzellkdrper fort und laufen dort zusammen. Wird nun eine
bestimmte Erregungsschwelle Uiberschritten, so erzeugt die Ner-
venzelle ein so genanntes Aktionspotential, einen kurz andauern-
den, starken elektrischen Impuls, der Uber einen langen und sehr
dinnen Fortsatz, das Axon, weitergeleitet wird. Erreicht das
Aktionspotential eine Axonendigung, kommt es dort wiederum D ) LT

. . . fr Horempfindungen zusténdig ist. Die
zur Freisetzung von Neurotransmitter, und die nachgeschaltete einzelnen Nervenzellen erscheinen als
Zelle kann erregt oder gehemmt werden. Die Lange von Axonen langgestreckte Ellipsen, die Synapsen sind wei
ist oft erstaunlich. So sitzen die Zellkdrper der Nerven, die unsere dargestellt.
FuBmuskulatur innervieren, im Riickenmark und senden ihre
Axone in Form des Ischiasnervs tber mehr als einen Meter Entfer-
nung zu den entsprechenden Muskeln.

Abb. 3: Nervenzellverband im Olivenkern, der

Damit ein Organismus rasch auf sich &ndernde Situationen in seiner Umwelt, z.B.
das plétzliche Auftauchen eines Sébelzahntigers, reagieren kann, muss die elektri-
sche Erregung so schnell wie méglich weitergeleitet werden. Hierbei helfen zwei
Typen von Gliazellen, die Schwann-Zellen bzw. Oligodendroglia genannt werden.
Sie umhullen das Axon eines Neurons in mehr oder minder regelméRigen Ab-
stdnden mit einer Isolierschicht, der sogenannten Myelinscheide, und sorgen so
dafir, dass sich die Erregung an der Oberflache des Axons sprunghaft fortpflanzt.
Bei der Multiplen Sklerose kommt es zu einem punktuellen Verlust dieser Isolier-
schicht, was fatale Folgen fir den betroffenen Menschen hat.

Zwischen der weichen Hirnhaut bzw. der AulRenwand von BlutgeféaRen und Ner-
venzellen spannen sich grofe, sternformige Gliazellen, so genannte Astrozyten,
auf. Sie sind ganz entscheidend daran beteiligt, ein Milieu aufrecht zu erhalten, in
dem die Nervenzellen optimal funktionieren. Gerade im Bereich von Blutgefélien
Abb. 3: Synapsenim bilden Astrozytenfortsatze besonders innige Kontakte aus, die bestimmten Stof-
Rtickenmark, die den Botenstoff fen den Ubertritt aus dem Blut unmoglich machen. Diese Blut-Hirnschranke kann
Serotoni.nerlthalten. Die das Gehirn vor dem Ubertritt schadlicher Substanzen schiitzen, verhindert unter
unterschiedlichen Farben geben . . . . L

die relative Lage innerhalb des Umstanden aber auch, dass Medikamente in ausreichender Konzentration in das
Préparates an (wei: oben; blau: Gehirn gelangen konnen. Im Falle der Schuttelladhmung (Morbus Parkinson) ver-
unten). hindert die Blut-Hirnschranke, dass der Botenstoff Dopamin in ausreichender
Menge ins Hirn gelangt, um die Symptome Zittern, Bewegungsarmut und mimi-
sche Erstarrung zu mildern. Fir den Fall, dass dennoch ein Feind in das Gehirn
eindringt, steht schlieRlich die dritte Form der Glia, die sogenannte Mikroglia, be-
reit. Diese Zellen arbeiten mit dem Immunsystem zusammen und helfen bei der
Eliminierung schédlicher Substanzen.

Ratselhaft bleibt, wie aus den Erregungsmustern von Nervenzellverbédnden das
komplexe menschliche Verhalten und Kreativitat entstehen und letztlich das Be-
streben des Gehirns, sich selbst zu verstehen.
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RALF SCHNEGGENBURGER UND ERWIN NEHER

Von Flissen und Kanalen:

Bioelektrizitat, das Phdnomen, dass in unserem Koérper elektrische Vorgange ab-
laufen, war den Menschen bekannt, bevor man Uberhaupt verstand, was Elektri-
zitat ist, und bevor sich die Erkenntnis durchsetzte, dass Metalle die besten Leiter
elektrischer Signale sind. Die alten Griechen und Agypter kannten bereits die
»elektrisierende* Wirkung von Zitteraal und Zitterrochen. Galvani, Volta und
ihre Kollegen an der Wende vom 18. zum 19. Jahrhundert wollten in ihren Expe-
rimenten vor allem die Bioelektrizitat verstehen. Wie verstehen wir dieses Phano-
men heute?

Dass Salzlésungen, wie sie in unserem Kdrper und in Autobatterien vorkommen,
elektrische Leiter sind, gehdrt zum allgemeinen Erfahrungsschatz. Die Zellen un-
seres Korpers unterteilen diese leitende Korperflussigkeit in kleine Bereiche, die
jeweils liickenlos von einer nichtleitenden Hille, der Zellmembran, umgeben
sind. Nervenzellen nehmen insofern eine Sonderstellung ein, dass sie speziali-
sierte Fortsatze haben. Einer davon, die Nervenfaser, ist eine lange, schlaucharti-
ge Ausstllpung der Membran, die alle Voraussetzungen eines elektrischen Ka-
bels erfillt. Ein Innenleiter, die Flussigkeitsséule im Innern des Schlauchs, ist
luckenlos umgeben von der Zellmembran, einer isolierenden Schicht. In einem
sogenannten ,,myelinisierten* Nerv ist diese Zellmembran Uberdies von einer
Myelinscheide umwickelt, einer zusatzlichen Isolation. Dieses ,,Kabel** kann bis
zu 1 Meter lang werden, und viele solche Kabel sind — wie die Kabelbdaume elek-
tronischer Rechenanlagen — haufig in Form von Nervenstrdéngen gebiindelt.

Wie entsteht in diesem Kabel ein elektrischer Impuls? Dass wir diesen Prozess
verstehen, verdanken wir im Wesentlichen den Arbeiten der englischen Forscher
Hodgkin und Huxley aus den frithen 1950er Jahren. Demnach wird die Mem-
bran, die Isolation des Kabels, kurzzeitig durchldssig fir die am haufigsten im
Koérper vorkommenden lonen (geladene Bestandteile aller Salze), namlich Natri-
um und Kalium. Dies geschieht in einer ganz bestimmten Folge: Zunéchst erhdht
sich die Durchlassigkeit der Membran fir Natriumionen. Da diese hauptséchlich
im ZellauBenraum, d.h. rund um die Zelle, in hoher Konzentration vorkommen,
strdmen zuné&chst positiv geladene Natriumionen in die Zelle ein — das Innere der
Faser wird, elektrisch gesehen, positiver. Danach stromt Kalium, das ebenfalls
positiv geladen ist, aus der Faser aus — das elektrische Signal kehrt zum Aus-
gangswert zuriick.
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Diese Abfolge von Ereignissen bewirkt einen elektrischen Impuls, der eine GréRe von etwa
einem Zehntel Volt und eine Dauer von etwa einer Tausendstel Sekunde aufweist. Dieses
sogenannte Aktionspotential breitet sich in den schnellsten Nervenfasern mit einer Ge-
schwindigkeit von mehr als 300 km pro Stunde — der Héchstgeschwindigkeit eines Sport-
wagens! — entlang der Nervenfasern aus. Dadurch wird es moglich, dass beispielsweise Ner-
venzellen im Riickenmark innerhalb eines Sekundenbruchteils mit mehr als 1 Meter
entfernten Muskelfasern — z.B. im Ful} — ,,reden* kdnnen.

Die Frage, auf welche Weise die Zellmembran durchléssig wird, war lange Zeit umstritten,
obwohl bereits Hodgkins und Huxleys Versuche die Vorstellung nahe legten, dass sich da-
bei in die Membran eingelagerte Poren, sogenannte lonenkanéle, 6ffnen und schlief3en.
Erst in den siebziger Jahren gelang es nachzuweisen, dass beim Offnen und SchlieRen die-
ser Membranporen tatsachlich schrittweise Stromanderungen auftreten, was die Existenz
von einzelnen, wohldefinierten lonenkanalen bewies. In der Zellmembran der Nervenfasern
gibt es hauptséachlich zwei Arten von lonenkanélen: Solche, die nur fur Natriumionen, und
andere, die nur fur Kaliumionen durchlassig sind. Diese beiden lonenkanaltypen, die soge-
nannten Natrium- und die Kaliumkanale, erzeugen also im Zusammenspiel das Aktions-
potential in der Nervenfaser. In den letzten Jahren hat sich gezeigt, dass es neben Natrium-
und Kaliumkanélen noch eine Vielzahl anderer Typen von lonenkanélen gibt. Sie wurden
biochemisch als Proteine identifiziert, die in die Zellmembran eingelagert sind, und es hat
sich herausgestellt, dass sie — neben ihrer Rolle als Trager elektrischer Signale — in nahezu
allen Korperzellen eine Vielzahl von Transport- und Regulationsaufgaben tbernehmen.

Die Funktion von lonenkandlen kann durch pharmakologisch wirksame Substanzen
beeinflusst werden. Viele lonenkandle weisen hochspezifische Oberflachenbereiche auf, an
die ganz bestimmte Pharmaka oder auch natirlich vorkommende Gifte nach dem ,,Schliis-
sel und Schlof3**-Prinzip binden kénnen. Durch diese Bindung wird die Funktion des
lonenkanals verédndert oder er wird unter Umstanden auch vollig blockiert. Dies kann man
heutzutage in vielen Féllen therapeutisch nutzen. Als Beispiel sei nur die Schmerzbek&mp-
fung durch oértliche Betdubung genannt. Das Betdubungsmittel blockiert die Natrium-
kandle und somit die Ausbildung des Aktionspotentials in Nervenfasern. Dadurch wird die
Weiterleitung der als ,,schmerzhaft* empfundenen Sinnesinformationen zum zentralen
Nervensystem unterbunden.
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Abb. 1: Ein gedffneter lonen-
kanal erméglicht den Ubertritt
geladener Teilchen durch

die Zellmembran.

Abb. 2: Eine der ersten Registrie-
rungen eines Aktionspotentials
(Hodgkin und Huxley, 1939).
Wahrend des Aktionspotentials
wird die Membran kurzzeitig fir
Natriumionen (gNa) und dann
fur Kaliumionen (gK) durchlés-
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REINHARD JAHN

Synapsen oder:

Wie Nervenzellen miteinander reden

Eine Nervenzelle in unserem Gehirn kann man mit einem kleinen Computer
vergleichen. In der Empfangerregion (Dendriten) laufen Informationen von
anderen Nervenzellen ein, werden verrechnet und in elektrische Impulse
Ubersetzt. Die Impulse werden Uber kabeldhnliche und haufig weit verzweigte
Fortsatze (Axone) weitergeleitet, die an ihrem Ende wieder Kontakte zu den
Empfangerregionen anderer Nervenzellen ausbilden. Solche Kontaktstellen
bezeichnet man als Synapsen (von griechisch sun zusammen und aptein haften).

Abb. 1: Synaptische Tatséchlich haften die beiden Zellen aber nicht direkt aneinander, sondern sind
Ubertragung: Ein durch einen kleinen Spalt getrennt. Im Mittel bilden Sender- und

Aktionspotential (AP) Empfangerregionen einer einzelnen Nervenzelle etwa tausend Synapsen, doch
inger Nervenendigung kann bei manchen Zellen diese Zahl auch in die Hunderttausende gehen! Man
(Synapse) setzt Glut-

kann sich leicht vorstellen, dass bereits wenige Nervenzellen synaptische

amat (Glu) frei, dasan - . .

postsynaptische Rezepto- Netzwerke geradezu unvorstellbarer Komplexitat ausbilden kénnen.

ren bindet. Die AMPA/

Kainat (A/K)-Kanéle Jede Synapse ist eine Welt fiir sich. Da elektrische Signale nicht von einer Zelle
Gffnen nach der zur nachsten springen kénnen, werden die Impulsfolgen in chemische Signale
Glutamatanbindung.

. . Ubersetzt. Die Signaltibertragung erfolgt nur in eine Richtung: die Senderzelle
Natrium, Kalium und . u .
L redet und die Empféngerzelle hért zu. Zum Reden benutzen Nervenzellen
Kalziumfliessendurch ) . . .
den Kanal und erzeugen Botenstoffe, die man als Neurotransmitter bezeichnet und von denen etwa ein
ein Aktionspotential. Dutzend verschiedene bekannt sind. Sie werden in den Nervenenden der
Senderzelle in kleinen Paketen gespeichert, die von einer eigenen Membran wie
mit Packpapier eingehllt sind. Beim Eintreffen eines Impulses werden einige
dieser Pakete gedffnet und der Inhalt in den Spalt zwischen den Zellen
ausgeschuttet. Dazu muf} die Membran der Pakete mit der uBeren
Hullmembran der Zelle verschmelzen. Es entsteht eine Offnung, durch die die
Botenstoffe aus der Zelle austreten, ohne dass dabei ein fir die Zelle

' geféhrliches Leck entsteht.

Auf der Empféngerseite befinden sich spezielle Molekule, die die Botenstoffe

. 1 Resep erkennen. Wenn sich die richtigen Botenstoffe anlagern, werden elektrisch
‘- I | F ' leitende Kanéle gedffnet, und die elektrischen Eigenschaften der Empfangerzelle
| {2 i I tEsi andern sich: Das Signal ist beim Empfanger eingetroffen und hat eine Antwort
| [ | -/ ™__ hervorgerufen. Insgesamt dauert die Signalibertragung an der Synapse nur

knapp eine tausendstel Sekunde - schnell fiir unser Zeitempfinden, aber
geradezu schneckenartig langsam fiir einen modernen Computer.

Dlsagid

(mitder freundlichen Genehmigung des Sprin-
ger \erlags Heidelberg aus ,,Neurowissen-
schaften*, J. Dudel, R. Menzel und R.
Schmidt (Hrsg.) (2001), S.141)



Abb. 2: Botenstoffe treten
ausder Senderzelleaus
inden synaptischen
Spaltund aktivieren
elektrisch leitende Kanale
der Empféangerzelle

Warum geht es an der Synapse so umstandlich und langsam zu, wenn doch immer nur
einzelne ,,bits* Ubertragen werden? Intensive Forschungen der letzten Jahre haben erge-
ben, dass die Sache keineswegs so einfach ist, denn anders als im Computer ist an der
Synapse ,,bit* keineswegs gleich ,,bit*“. Was letztendlich beim Empfanger ankommt, wird
von zahlreichen Faktoren bestimmt, welche die Stérke der pro Impuls vermittelten Antwort
verandern kénnen. So nehmen die Antworten der Empfangerzelle im Verlauf einer schnel-
len Impulsfolge deutlich ab und benétigen eine Pause, um sich wieder zu erholen. Ande-
rerseits kdnnen viel benutzte Synapsen verstarkt werden. Bereits eine einzige schnelle
Impulsfolge kann dafiir sorgen, dass sich die Synapse selbst nach langen Ruhepausen an
die Aktivierung erinnert und bei spateren Impulsen mehr Botenstoff ausschittet. Man
vermutet, dass diese Eigenschaft eine der Grundlagen fur unser Gedéachtnis bildet.

Die Natur der Botenstoffe bestimmt, ob die Empfangerzelle erregt oder gehemmt wird. In
der Regel sendet jede Nervenzelle nur mit einer einzigen Sorte von Botenstoffen, deren
Wirkung aber durch zuséatzlich freigesetzte Faktoren verandert werden kann. Empfangen
werden jedoch normalerweise Signale von verschiedenen Nervenzellen, also von erregen-
den und von hemmenden Zellen. Dabei beeinflussen sich benachbarte Synapsen gegen-
seitig. Um einen starken EinfluR auf eine Empfangerzelle zu haben, miissen zahlreiche
Synapsen parallelgeschaltet werden, denn die Stérkeren gewinnen, wenn erregende und
hemmende Synapsen gleichzeitig aktiv sind. Erregende Neurone schalten unter anderem
oft Nervenzellen an, die hemmende Synapsen mit der erregenden Zelle bilden. Negative
Ruckkopplungsschleifen dieser Art sorgen dafur, dass erregende Zellen nicht auf3er Rand
und Band geraten: Je aktiver sie sind, umso starker werden sie gedampft.

Im gesunden Nervensystem besteht ein harmonisches Gleichgewicht zwischen hemmen-
den und erregenden Synapsen. Gerat es aul3er Kontrolle, entstehen schwere Krankheiten.
So fuhrt eine unzureichende Aktivitit hemmender Zellen zu Krampfen und Anféllen (siehe
Epilepsie, Abschnitt 6.3.). Ausfélle von hemmenden Synapsen im Rickenmark, verursacht
beispielsweise durch Gifte wie Strychnin oder durch den Erreger des Wundstarrkrampfes
(Tetanus), bewirken schwerste Muskelkrampfe, da es zur Ubererregung der Nervenzellen
kommt, die die Muskeln steuern. Viele andere Krankheiten des Nervensystems hangen
mit Stérungen der synaptischen Signaliibertragung zusammen, darunter die Parkinson-
sche Krankheit (siehe Abschnitt 6.9.). Kein Wun-
der, dass die Bausteine der Synapse, die an der
Signalubertragung beteiligt sind, bei der Suche
nach neuen Medikamenten im Mittelpunkt ste-
hen. Dabei versucht man, Wirkstoffe mit grof3t-
moglicher Spezifitat fir nur einen einzigen Bau-
stein zu finden. Durch die raschen Entwicklungen
der letzten Jahre ist die molekulare Natur der mei-
sten Bausteine inzwischen aufgeklart. Man darf
daher hoffen, dass bald bessere und
nebenwirkungsarmere Medikamente fiir die The-
rapie neurologischer und psychiatrischer Erkran-
kungen verfligbar sein werden.

Illustration ,,Synapse*“copyright by Carl-W. Réhrig/Hamburg und National Geographic Society/USA
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CHRISTINE R. ROSE UND ARTHUR KONNERTH

Netzwerke und Schaltkreise oder:

Eine Nervenzelle macht noch kein Gehirn

Nur wenige Organe haben die menschliche Neugier stérker gefesselt als das Gehirn,
die Schaltzentrale unseres Korpers. Das Gehirn besteht aus mehreren 100 Milliarden
einzelner Nervenzellen. Diese Nervenzellen kénnen jedoch die vielfaltigen Aufgaben
des Gehirns nicht isoliert erfullen. Vielmehr sind sie miteinander Uber synaptische
Verbindungen zu Schaltkreisen oder Netzwerken verknipft, in denen die Informati-
on gesammelt, verteilt, verglichen, verstérkt oder unterdriickt und wiederum an an-
dere Schaltkreise weitergeleitet wird. Im Gegensatz zu einem Computer, dessen
Schaltelemente sich niemals &ndern, bilden Nervenzellen keine starren Netzwerke.
Stattdessen kann die Starke der Nervenzell-Verknupfungen in einem Netzwerk stén-
dig abgeandert werden. Dieser Vorgang, auch Plastizitdt genannt, bildet die Grund-
lage von Lernen und Gedachtnis.

Wie sind solche Netzwerke aufgebaut und wie funktionieren sie? Aufgrund der
enormen Anzahl von Nervenzellen geht die Zahl der mdglichen Kombinationen von
Verknipfungen ins Astronomische. Daher ist die Erforschung der Funktionsweise
von Schaltkreisen im Gehirn nicht einfach. Um diese Aufgabe zu erleichtern, hat man
sich auf die Untersuchung von Nervenzell-Netzwerken in Gehirnregionen konzen-
triert, die einen einheitlichen Aufbau aufweisen. Zu diesen relativ einheitlich aufge-
bauten Gehirnregionen gehort das Kleinhirn.

Das Kleinhirn dient als Zentrum der Bewegungskoordination. Seine Hauptaufgabe
ist es, die Feinarbeit der Muskeln zu steuern und Bewegungen zu korrigieren. Diese
Fahigkeit lauft grof3tenteils unbewusst ab: Man macht sich z. B. beim Gehen norma-
lerweise keine Gedanken darliber, einen Fuf? vor den anderen zu setzen. Das Klein-
hirn empféngt Nachrichten von nahezu allen Sinnesorganen und ist so standig tber
die Stellung des Kdrpers im Raum informiert. Zudem erhélt es von allen Bewegungs-
befehlen, die das Grof3hirn an den Bewegungsapparat gibt, eine Kopie. Das Klein-
hirn vergleicht diese Informationen, und wenn sie nicht Ubereinstimmen, erkennt es
die Fehler und gleicht die Bewegungen ab. Patienten mit Kleinhirnschadigungen
haben daher Schwierigkeiten, fllssige, gut koordinierte Bewegungen auszufiihren.
Stattdessen sind ihre Bewegungen ruckartig und ungenau.

Die Funktionen des Kleinhirns werden durch die Aktivitat seiner Nervenzellen ver-
mittelt. Eine besondere Rolle spielen dabei die Zellen der Kleinhirnrinde. Die
Kleinhirnrinde besteht aus drei Schichten, in denen die Nervenzellen regelmaRig
angeordnet und nach einem einheitlichen Plan verschaltet sind. Die innerste Schicht
enthélt die Zellkérper der sogenannten Kdrnerzellen. Diese Zellen werden durch
Nervenfasern, die aus verschiedenen anderen Hirngebieten stammen, aktiviert. In
der mittleren Schicht liegen die Zellkérper der Purkinje-Zellen.
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Netzwerke.........

Die Purkinje-Zellen stellen den auffallendsten
Nervenzelltyp im Kleinhirn dar. Sie besitzen einen gro-
Ren Zellkdrper, von dem ein imposanter, vielfach ver-
zweigter Baum von Fortsdtzen ausgeht. Die Fortsatze
der Purkinje-Zellen reichen in die dritte Schicht der
Kleinhirnrinde. Diese dritte Schicht wird zudem von
den Auslaufern der Kérnerzellen durchzogen, den
Parallelfasern.

Welche Eingénge erhalten die Nervenzellen der
Kleinhirnrinde? Letztendlich wird jede eingehende
Information Uber Sinneseindriicke und Bewegungen
auf die Purkinje-Zellen verschaltet. Die weitreichenden
Verzweigungen ihrer Fortsdtze machen es mdglich,
dass jede einzelne Purkinje-Zelle mit ca. 100’000
Parallelfasern synaptisch verknlpft ist. Zusétzlich sind
die Purkinje-Zellen mit einem weiteren Typ von
Nervenfasern verbunden. Dies sind die Kletterfasern, die aus dem Abb. 1: Purkinje-Zelle,
Hirnstamm kommen. Im Gegensatz zu der Situation mit den Parallel- deren Zellrper von einer
fasern ist eine Purkinje-Zelle jedoch meist nur mit einer einzigen Patch-CIatan;zlpette
Kletterfaser verknuipft, die dann allerdings etwa 20.000—30.000 ANGEALGRAIIE.-
synaptische Kontakte macht. Purkinje-Zellen sind die zentralen

Schaltneurone der Kleinhirnrinde. Einerseits sammeln sie die einge-

henden Signale der Parallel- und Kletterfasern. Andererseits sind

Purkinje-Zellen die einzigen Ausgangsneurone der Kleinhirnrinde,

d.h. sie leiten die bearbeiteten Signale an andere Hirnareale weiter.

Diese Schaltkreise, die sich millionenfach im Kleinhirn wiederholen,

werden ergdnzt durch lokale Zwischenneurone, die den Signalfluss

durch die Kleinhirnrinde kontrollieren.

Die Signalverarbeitung in den Schaltkreisen des Gehirns verlauft mit einer ,,Takt-

rate* von maximal 1 Kilohertz. Damit ist das Gehirn im Vergleich zu Standard-PC’s,
Abb. 2: Purkinje'sche Zellen in die mittlerweile mit einer Taktfrequenz von 1 Gigahertz arbeiten, ein sehr langsamer
der Kleinhirnrinde, gezeichnet Rechner. Trotzdem ist die Leistungsfahigkeit des Gehirns bei der Signalverarbeitung
von cusiRemis o Blol (noch) unuibertroffen. Dies liegt an seiner herausragenden Fahigkeit, parallel zu ver-
gische Untersuchungen von Prof. ) ) ] ) ) )
Dr. Gustaf Retzius, Stockholm arbeiten und sich plastisch anzupassen. Parallele Datenverarbeitung findet zum ei-
1892) nen bei der Verarbeitung elektrischer Signale statt. Zum anderen wurde vor wenigen
Jahren eine neuartige, parallele Signalverarbeitung auf chemischer
Ebene entdeckt. Diese besteht aus schnellen Verdnderungen in der
Kalziumkonzentration in den Auslédufern der Nervenzellen. Fur die
Funktion des Kleinhirns ist diese zweite Form der Signalverarbeitung
essentiell. lhre Schadigung fuhrt Gber Mechanismen, die noch nicht
vollig klar sind, zu schwerwiegenden Stérungen der Bewegungs-
kontrolle.

Die Aufklarung der Funktion von neuronalen Netzen ist in vollem
Gange. Derzeit bemihen sich weltweit Hunderte von Labors, ihre
Wirkweise prazise zu beschreiben. Oftmals gelingt es dabei, die mo-
lekularen Grundlagen der Funktionsabléufe aufzuschlisseln. Da-
durch entstehen zunehmend prézisere, auf molekularbiologischen
Erkenntnissen basierende Bauplédne der neuronalen Netze.






DeMorstel lung, dasswr al s, unbeschriebenes B att“ auf di e VEél t konmen,

schei nt ebenso weni g den Tat sachen zu ent sprechen w e di e fatal i sti sche

Ansi cht, dass wr ei n f er unserer Anl agen und angebor enen Nei gungen si nd.
DeWdhrheit |iegt wohl dazw schen, w e di e fol genden Kapitel erl&utern. Unhd es
w rd auch noch davon di e Rede sei n, warumw r al s Neugebor ene den \er| ust von
Nervenzel | en noch so gut verkraften.
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T T Y, Y
e OMEMDTYO ZUMB IS,
o D e | ebensl ange Ent w ckl ung des Ghi rns
u iy
o M

Das nenschl i che Gehi rn mit sei ner i nmer noch unerrei cht en Kapazi té zur | nf ornat i ons-
spei cherung, sei ner Fahi gkeit zur Enpfindung sow e zur Generi erung von Gef thl en und
kreativen, phantasi evol | en Lei stungen Ubertrifft j eden hocht echnol ogi schen Gonput er
bei weitem Das Gehirnist j edoch auch der Stz von Lern- und \er hal t ensst ér ungen und
von psychi schen Erkrankungen, di e durch Fehl st euer ungen der H rnent wi ckl ung ent st e-
hen kénnen.

Fragen von Ent w ckl ungshi ol ogen, w e ,Vés steuert di e Entw ckl ung des Gehi rns? Vel -
che Fakt oren und Mechani snen si nd an der B | dung von Nervenzel | en und i hren kom
pl exen synapt i schen Verschal tungen betei li gt ?, héangen eng mt Fragen zusanmen, di e
sichHternund Bz eher stell en: , Konnen di ese funktionel | en B nhei t en des Gehirns bel
nangel nder Forderung ver kiinmer n? We kénnen wi r i hre funkti onel | e Rei fung opti nal
f 6r der n?*

I'nall en BEntw ckl ungsst adi en kormt es zu ei nemV&échsel spi el zw schen geneti sch ,, vor -
programm erten* nol ekul aren Prozessen und von Umel t ei nfl Ussen, d. h. E fahrungs-
und Ler nvor géangen. | n sehr frihen Entw ckl ungsphasen doni ni er en zunéchst di e gene-
tischen Programme, di e auch unter ni cht optinal en Uhwel t bedi ngungen ei ne nornal e
H rnent w ckl ung gewdhr | ei sten. Zundchst wander n Ner venzel | en an Ausl &uf ern der
Giazellenentlang, diedant e ne At Ffadfinderfunktion ei nnehnen; di eser P ozess

w rd tber ei ne M el zahl von spezi el | en Ml ekill en gest euert, di e der \ersténdi gung zw -
schen den Zel | en di enen und al s chenii sche Végwei ser agi eren. AnZ el ort angel angt,

bi | den di e Neur one i hre Axone —'Kabel ”, di e Kont akt e zu ander en Neur onen auf neh-
nen —und Dendriten —di e , Ant ennen* oder Enpf angsstati onen fir S gnal e ander er
Neur onen —aus. Fakt oren wi e Mangel er ndhr ung oder S rahl ung und Drogen, w e Ko-
kai n oder Al kohol , kénnen si ch auf di ese Prozesse negati v ausw rken und zu f ehl er haf -
ten synapt i schen \er schal t ungsnust er n f thr en.

Mt zunehrmender Rei fung der H rnfunktionen und der bewusst en Viéhr nehnungsf &-

hi gkeit ninmb der regul at ori sche B nfl uR der Lhwel t auf di e nol ekul aren Ent w ckl ungs-
programme i mer nehr zu. Bereits imMitterlei b kann der Enbryo i n zunehnendem
MaRe sei ne Lhmel t akti v wahr nehnen; bei der Geburt ni nmi dann di e Konpl exi t &t der
erfahrbaren Lhwel t nochnal s sprunghaft zu. O e neu hi nzukonmenden sensor i schen,
not or i schen und enot i onal en B f ahr ungen Uber nehnen j et zt di e Regi e Uber di e geneti -
sche und nol ekul are Zel | naschi neri e; das Bgebnisist einndglichst optinal andieje-
vei | i ge Lhmel t angepasstes Gehirnmit al | sei nen i ndi vi duel | en B genschaft en und Ta-
lenten, aber auch mt sei nen Beschr &nkungen und Fehl f unkt i onen. DO eser wei trei chende
B nfl uss von Lern- und E f ahr ungspr ozessen bei der H rnentw ckl ung wur de j ahr zehnt e-
lang stark unt erschét zt .



Lange Zei t war angenonmen wor den, dass, ebensow e z. B die
Augen- oder Haarfarbe genetischfixiert sind, auch di e Funk-
tionswei se und di e Lei st ungskapazi tét des Gehirns intern vor-
progranmiert seien. Indenletzten Jahren habentier-

experi nent el | e Lht er suchungen j edoch ki ar gezei gt, dass die
Melfalt der Umelt | etztend ich darlber besti nm, w e kom

pl ex si ch die zel | ul & eninf ornat i onsibert ragenden S rukt uren
des Gehi rns entw ckel n und mt ei nander konmuni zi er en.

I n di esemZusammenhang spi el t der B nfl uss von H tern und B zi ehern ei ne
w chtige Rol | e fir di e Hrnentw ckl ung, i nshesondere auch deshal b, vei |

i nmer deut | i cher wi rd, dass neben der intellektuel | en Anregung auch di e
enot i onal e Zuwendung von gr of3er Bedeut ung fUr di e H rnentw ckl ung i st.
Deinjingster Zeit an Kindern in rundéni schen Vi senhauser n er hobenen
Beobacht ungen zei gen kl ar, wel ch ver heer ende Wrkung ei n Mangel an
enot i onal er Zumendung auf di e Bnt wi ckl ung kogni ti ver und enoti onal er
Fahi gkei ten hat. Jeder wei 3 von sich sel bst, dassinfriher Kindheit erworbe-
ne \er hal t enswei sen —i nsbesonder e dann, wenn si e nmit besti nmten positi -
ven oder negat i ven Enoti onen ver kniipft si nd —gew sser nafen ,, ei nge-
préagt” werden, al so nehr oder weni ger unveréandert ein Leben|ang erhal ten
bl ei ben. DO ese erwor benen Ver hal t ensnust er wer den vomso genannt en

.11 nbi schen® Syst emdes Gehi rns gesteuert, das auch bei Lernen und
QGedécht ni shi | dung beteiligt ist. We einB | dhauer, der aus ei nem

unst rukt uri erten S ei n durch Végnahne Uber f | Ussi gen Miterial s ei ne vol | -
endete S at ue erschafft, nodel i eren Lern- und E fahr ungspr ozesse das it
ei nem(ber schuss an Nervenzel | en und Synapsen gebor ene Gehi rn, i ndem
si e daf Ur sorgen, dass di e sel ten oder gar nicht aktivi erten \erschal t ungen
aus demanf &ngl i chen Uber angebot auf gel 6st und di e haufi g und stark akti -
vi erten Synapsen gef esti gt werden. Gfenbar hinterl assen gerade frihe
enot i onal e B fahrungen i hren ,, Abdruck® i ml i nbi schen Syst emdes j ungen,
i m\er gl ei ch zumB wachsenen noch sehr vi el stérker fornbaren Gehirns,
wodur ch unser e Ver hal t enswei sen nachhal ti g beei nfl usst und nanchnal
sogar unver @nder bar festgel egt werden.

Ti erexeperi nent el | e Bef unde best &t i gen di e Beobacht ungen an Hei m

ki ndern, und si e zei gen dar Uber hi naus, dass ei ne der U sachen fur die be-
obachteten Defi zite die gest6rt e Rei fung des | i nfoi schen Systens i st. Bei-

spi el swei se zei gen Ratt en oder Hihner kilkken, di e ohne Mitter auf wachsen,
ver andert e Synapsendi cht en und ei ne ver &ndert e Dopam n- und Ser ot oni n-
I nnervation. (Dopamn und Serotoninfungi erenal s w chti ge Botenstoffe
zw schen Nervenzel | en.) Vénn es Uber sol che tierexperinentel | en

For schungsansét ze gel i ngt, di e Umel tfaktoren und di e dadur ch angetri e-
benen zel | ul & en und nol ekul aren Pri nzi pi en der nornal en oder der gest or -
ten Hrnentw ckl ung auf zukl & en, konnte es in Zukunft ndgl i ch sei n, sol che
Fehl f unkt i onen des Gehirns bei Lern- und \er hal t ensst 6r ungen oder psychi -
schen B krankungen zu hei | en, denn zum@ tck kann si ch unser Gehirn ei n
Leben | ang ver ander n.
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S noder Nchtsea n:

uber si nnvol | e und uner wilnscht e Sl bst nor de

=5k = S
fi=) — L) von Gehi rnzel | en
. *_.'_, |
| :||1- =
Fl"p;i-"‘-r’; IE ‘--*-"*-.. Der t&gliche Tod viel er MIlionen Zellenist e nganz nornal er Vorgang i mLeben

ei nes j eden erwachsenen Menschen. D eser Zel Itod i st ei ne Vorausset zung daf Ur,
dass der Korper sofunktioniert, wewr dies a s gesunde Mnschen al s sel bst ver -
st éndl i ch vor ausset zen. So wer den di e &uller sten Zel | schi cht en der Haut oder der
i nner en Auskl ei dung von Darm Har nbl ase und ander en Hohl or ganen des Kor -
pers ebensow e die Butzel lenfortl aufend erneuert. Bei Hautverl et zungen si nd
gesunde Menschen zudemgewohnt, dass si ch i nner hal b weni ger Tage neue
Haut bi | det und j ede Winde verschl i efd. Das Systemder fortl auf enden B neue-
rung schaf ft al so auch di e Vorausset zungen f Ur ei nen raschen Zel | ersat z bei \er-

| et zungen.

Véher aber wei 3di e Haut zel | e oder Darnzel | e, dass es Zeit wird zu sterben, auch
wenn kei ne Schadi gung vor | i egt ? Frher gl aubt e nan, di e Zel | en wiirden ei nf ach
von der Haut abfal | en. Heute wei 3 man j edoch, dass das Abst erben di eser Zel | en
ei nemfesten Programmfol gt. Véhrend der Abl auf des Programms i nzw schen
: vei t gehend auf gekl &rt ist, ist nochimmer rétselhaft, we das Progranmi n Gang
"':é gesetzt wrd. O e Bestandteil e di eses Todespr ogranms si nd ei nzel ne bi ocheni -
? sche Shritte, diezumTod der Zel | e f Uhren. Das Zel | t odpr ogranmi st geneti sch

festgel egt und verl auft bei nenschlichen Zell ennicht anders al s bei den Zell en Abb. 1: Riickbildung

= _1 ¥ primtiver Wirner. Uhter demM kroskop | assen si ch bei di esemTod ei nzel ner der Schwimmhaute
"h'ﬁ'_' Zel | en typi sche Merknal e ausnachen, di e al s Aoopt ose bezei chnet wer den.
/ AT Durch den koordiniert abl aufenden Zel Itod zerlegt sichdieZelleselbst inihre

Bestandtei | e. Dadieser Todeineaktive Leistungder Zelleist, wrder oft as
zel lul érer el bstnordgedeutet. D e Ubrig bl el benden Zel | bestanctei | e sindi hrer-
sei ts bi ochemisch so narki ert, dass si e von anderen Zel | en erkannt und anschl i e-

s fend auf genommen wer den. Es ent st ehen al so kei ne Rest nill | ber ge i mKor per ; ‘
o vi el nehr erinnert das Systeman gel be Sicke oder den G Uinen Punkt . -

Ncht jeder Zel Itod verl &uft j edoch nach di esemPinzi p. S erben ganze G uppen
von Zel | en pl 6t zl i ch el nen ni cht vor gesehenen ,,Unfal I tod*, z.B bel einer \er-
brennung, ei ner Schnittverl et zung oder ei ner Dur chbl ut ungsst 6r ung ei nes |
Q ganabschni tts, dann kénnen di e st erbenden Zel | en ni cht korrekt verpackt und r b
ei ner or dnungsgendflen Ent sor gung zugef thrt werden: 1 n di esemFal | werden \

Zel | bestandtei | e unkontrol liert frei gesetzt, und es konmt zu ei ner Ent zindungs-

resktion
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o
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T —
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Abb. 2: Verlust des
Schwanzes bei der

Kaulquappe
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I mgesunden Gehi rn spi el t der geordnet e apopt ot i sche

Zel | tod nur bei der Entw ckl ung des Q gans ei ne Rol | e: Von
den vi el en MI1ionen Nervenzel | en, di e amAnfang der

Gehi rnent w ckl ung vor handen si nd, gehen etwadie Hilftein
den er st en Wchen nach der Geburt dur ch Apopt ose zu-
grunde. Gfensichtlich sinddiese Zal | en tberfl Ussig. Der
Zelltoderfo gt jedochnicht etvazufdl lig, sondernnachstrik-
ten Regel n. De Nervenzel l e, der es gelingt, e nesinnvolle
\er bi ndung zu ander en Nervenzel | en auf zubauen, Uber| ebt .
Wr si ch hi ngegen ni cht i n das wachsende Net zwer k von
Quer ver bi ndungen i mGehi rn ei nf ligt, nuss st erben. Das
Prinzi p von Leben oder S erben erinnert an Bel ohnung und
Bestrafung: Nervenzel | en, dienit ihrenZel | fortsét zen das
richtige Ziel erreichenund dort Kontakt mit anderen Nerven-
zel | en auf nehnen, wer den bel ohnt, denn dort wer den Sub-
st anzen ausgeschiittet, die fur den Ankdnmhi ng Uber -

| ebenswichtigsind. Ereicht dieNervenzel l ediesesZiel nicht, Abb. 3: Bildung
so fehl en di e Substanzen, und die Zel e stirbt. D eses System eines Hohlorgans
ahnel t demBundesbahnnet z: B ne \erbi ndung, di e kei ner

benut zen kann oder w I, rentiert sichnicht undwrdstillge

| egt. Haufi g benut zt e S recken werden hi ngegen erhal ten

und ausgebaut . Der Netzauf bau i mGehirnist bei der Geburt

vernmut | i ch bereits abgeschl ossen. Zel | t odpr ozesse spi el en bel

der wei teren Gehi rnentw ckl ung und somt bei den w chti g-

sten Ler nprozessen kei ne Rol | e nehr. M el nehr geht es dann

darum das angel egt e Netz opti nal zu nut zen.

I mGegensat z zu den Zel | en, die Haut und B ut bil den, verlierend e Nervenzel | en
nénhi ch spatestens ei n bi s zwei Mnat e nach der Geburt di e Fahi gkeit, sichzu
teil enund zu vernehren. O es ware aber ei ne wesent | i che Vorausset zung f Ur
Gawebsersat z. Es gi bt al so kei n gesundes Abst er ben von Nervenzel | en i mGehi rn
des erwachsenen Menschen. Vs i mGehi rn oder Rickennmark zerstort wrd, sei
es durch Shi aganfal |, Wnfal | oder Tunor, ist uwiederbring ichverloren.

Ncht jeder Zel Itod i mGehirnverl auft jedochal s akutes Lhfal l ereignis, we bei

ei ner Kopf ver| et zung oder ei nemSchl aganfal | . Bei vi el en ander en haufi gen neu-
rol ogi schen B krankungen, ei nschliedich der A zhei ner-Krankheit und der Par-
ki nson- Krankhei t, krankel n di e Nervenzel | en Gber Jahre vor si ch hin, bevor der
Zelltodeintritt. M el e For schungser gebni sse spr echen daf Ur, dass di esemuner -
winscht en, zu fr hen Abst er ben der Nervenzel | en ahnl i che bi ochem sche \or -
gange zugrunde | i egen wi e dempr ogr ammi ert en Zel | t od wahrend der Hrn-
entw ckl ung. Deser Zel Itodist jedoch Ausdruck ei ner Krankheit. Anders al s der
Zel ltod bei der Hrnentw ckl ung trégt er kei neswegs zu ei nembesser en Funkti o-
ni eren des Gehi rns bei, sondern ganz i mGegentei | beei ntréchti gt er zunehnend
di e Funkti on des Gehi rns. Lhso wi chti ger erscheint es, di e nol ekul aren Mecha-
ni snen di eses unerwinscht en Todes von Nervenzel | en auf zukl & en. Nur ei n bes-
seres \erstandni s des Zel | t odvor gangs Wi rd zu gezi el t eren Ther api en fihren, die
den Zel | tod bei di esen B krankungen ver hi ndern oder zunindest ver zdger n.
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\er er bung oder Lhwel t:

We sehr sind wr von unser en Genen

= besti nm ?

F.;?f- |I =-.a:-,.., Pt estens seit der spekt akul &ren Ent schl Ussel ung des nenschl i chen BErbgut s, die

| \ i wel tweit inallen Zeitungen kormentiert und teil wei se euphori sch gef el ert wur-
de, fragt sichauch der bio ogische Laie: ,We gro3i st der H nfl uss der B banl agen
auf nei n Verhal ten?* | n Tal kshows und Ki nos wer den Horr or vi si onen von gene-
ti schidenti schen Hindert schaf t en gekl ont er Menschen nit i denti schemVdl | en,
Fuhl en und Handel n beschwor en.

Vor al | emaneri kani sche \er hal t ensf or scher umden B ol ogen Ski nner

(Behavi ori sten genannt) vertraten nochinder ersten Hil fte des | et zt en Jahr hun-
derts ei ne genau gegensét zl i che Posi tion: Tier und Mensch wirden nit quasi

.| eeren Gehi rnen* geboren, und di ese wirden erst durch B fahrungen, durch
Ler npr ozesse, ,,programmert”.

Wesooft liegt dieVdhrheit inder Mtte. Nervensysteng, di e das \erhal ten bei
so unt erschi edl i chen Ti erfornen w e | nsekt en, Kopff U@ ernund Wrbel tieren
steuern, sindnienal s ,leer”. Es gi bt angeborene \ferhal t enswei sen. Vs bedeu-
tet ,,angeboren“? O e B banl agen | egen f Ur j edes Merknal ei ne Reakti onsnor m
fest. D ese Reakti onsnormkann weit gespannt sei n; dannist das Merknal durch
Uhmel tfaktoren | ei cht zu beei nfl ussen, z. B di e Wichsf or mvon Pl anzen i n Ab-
héngi gkei t vomLi cht. DO e Reakti onsnor mkann aber auch sehr eng sei n. Danni st
di e Entw ckl ung des Merknal s durch Lhwel t ei nfl Usse (i nnerhal b physi ol ogi scher
G enzen) kaumzu beei nfl ussen: Es i st ,angeboren”, z.B di e Augenfarbe ei nes
Menschen. Der Verdi enst der Verhal t ensforschung i st es nachgew esen zu haben,
dass auch gew sse ti eri sche und nenschl i che Ver hal t enswei sen i n di esemS nne
angebor en si nd (1 nsti nkt handl ungen, unbedi ngte Refl exe etc.), d.h. das B schei -
nen ei ner Ver hal t enswei se kann ei n nor nal es und vor her sagbar es & gebni s des
Ent wi ckl ungspr ozesses sei n. S0 si nd, umei n Bei spi el zu nennen, br it ende Ginse
i nder Lage, ei n neben demNest |iegendes B w eder ei nzurol | en, ohne es j enal s
gel ernt zu haben, und SAugl i nge kdnnen si ch an ei n Sei | kl ammer n und hal t en
unter Vésser die Luft an.
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Abb. 1: Das Zentrale Nervensystem
einer Fliegenlarve. Selbst die Nerven-
systeme von Insekten (hier das fixierte
Exemplar aus einer Fliegenlarve
unter dem konfokalen Mikroskop)
sind zum Lernen beféhigt. Nervensy-
steme werden zwar bereits wéahrend des
Entwicklungsprozesses, also vor jeder
Erfahrung, ,,verdrahtet”, sie sind
aber so gebaut, dasssiesich durch
Erfahrungen weiter verdndern kon-
en.

ne, das besonders gut bei Wrbel -
tieren und dort bei mMenschen
ausgepragt ist, ist ,Lernfahigkeit”.
\erhaltenist asonicht nur auf die
Umel t bezogen, sondern w rd
auch i mer durch di e Lhwel t no-
dfideat.

Neugebor ene si nd dar auf ei nge-
richtet zulernen. Das Gehirnei nes
SAugl i ngs ,,saugt“ Uber di e S nnes-
organe | nfornati onen aus der Um
vel t auf. Zu kei nemanderen Zei t -
punkt in sei nemLeben kann ein
Mensch sovi el | nf ornati onen si nn-
vol | verarbeitenweindenersten
Lebensabschnitten, z. B beimb | er-
nen der Sorache: We spi el eri sch
funktioniert dies bei mK el nki nd,

w e schwer tun si ch nanche Schill er
nur weni ge Jahre spater nmit dem
Er| ernen ei ner F entspr ache!

\ererbung oder Lhwel t? D e Frageist fal schgestel lt! Wr
war en ni chts ohne das B ne und das Andere. Das ent spri cht
der Lebenserfahrung. | mVol ksnund gi bt es Spriiche wi e
J0er Apfel fallt nicht weit vomSammt und , Vs Hans-
chennicht lernt, lernt Hans ni nmer nehr“. So fal sch di ese
Soriche i mE nzel fal | sei n kénnen, so drickensieinihrer
Surme doch aus, was kei n verninfti ger Menschin Znei f el
ziehenwrd: Ebeund Unelt, speziell diefrihkindiche
B fahrung, fornen ei nen Menschen genei nsam Deshal b

sen

| sst sichder Anteil, den B be und Uhmelt bei der Fornung
ei nes | ndi vi duuns spi el en, nienal s in Prozentzahl en erfas-






Was ware unser Leben ohne das Zwitschern der Végel zu héren, ohne die salzige
Brise am Meer zu riechen, ohne einen késtlichen Wein zu schmecken oder ohne
einen Regenbogen zu sehen? Wir nehmen die Welt wahr mit all unseren Sinnen —
haufig ohne uns dessen bewusst zu sein. Wie sehr unser Wohlbefinden von
diesen Sinneswahrnehmungen abhéngt, wird uns oft erst deutlich, wenn diese
nicht richtig funktionieren: Ein harmloser Schnupfen, der dazu fuhrt, dass wir
nichts riechen und nichts schmecken, mindert unsere Lebensqualitat voriibergehend
schon erheblich. Dass an all diesen Sinneswahrnehmungen unser Gehirn
maRgeblich beteiligt ist, wird in den folgenden Kapiteln deutlich.
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Gestaltwahrnehmung:

Zusammenspiel von Auge und Hirn

Die Frage, was in unserem Gehirn vorgeht, wenn wir wahrnehmen und uns ein
Bild von der Welt machen, fasziniert die Menschheit schon seit der Antike. Die
systematische Erforschung der neuronalen Grundlagen von Wahrnehmungs-
prozessen begann jedoch erst in der Mitte des letzten Jahrhunderts, als es mdg-
lich wurde, die elektrische Aktivitat der Nervenzellen im Gehirn zu registrieren
und die Antworten von Neuronen auf Sinnesreize zu studieren. Noch Descartes
glaubte, dass es im Gehirn ein Zentrum gibt, in dem die Signale von allen Sinnes-
organen zusammengefuhrt werden, um dort ein inneres Bild von der Welt zu
entwerfen, das dann von einem beseelten Beobachter wahrgenommen wird. Die —
Ergebnisse der experimentellen Hirnforschung zeigen jedoch, dass diese Annah-

me unzutreffend ist. Sie erzwingen eine vollig neue Sichtweise, werfen aber ihrer-

seits eine Fulle von Fragen auf, die bislang nur zum Teil beantwortet werden

konnten.

Am Beispiel des Sehens lasst sich dies verdeutlichen. Nahezu vollsténdig aufge-
klart ist, wie in der Netzhaut des Auges Lichtquanten in elektrische Signale von o
Nervenzellen umgewandelt und die Helligkeits- und Farbverteilungen des

Netzhautbildes in neuronale Erregungsmuster umkodiert werden. Diese Signale

werden dann zur Hirnrinde weitergeleitet und dort den Verarbeitungsprozessen

unterworfen, die schlie3lich zur Wahrnehmung fuhren. In der priméren Sehrinde,

der ersten Verarbeitungsstation, finden sich Nervenzellen, die auf ganz bestimm-

te Merkmale des Netzhautbildes ansprechen, z.B. auf die Orientierung von Kon-

turen und deren Bewegungsrichtung. Diese Information wird dann parallel an

eine Vielzahl von GroRRhirnrindenarealen verteilt, von denen sich ein jedes mit

Teilaspekten des Netzhautbildes befasst. Nervenzellen in diesen héheren Arealen

reagieren auf komplexe Kombinationen einfacher, elementarer Objektmerkmale.

Nur in ganz vereinzelten Féllen finden sich Nervenzellen, die selektiv auf ganze

Wahrnehmungsobjekte ansprechen. Die Inhalte unserer Wahrnehmung werden

o also meist nicht durch einzelne, fir bestimmte Objekte zustandige Nervenzellen Abb, 1a und 1b: ,Schil-

e reprasentiert, sondern durch Gruppen von Neuronen, deren Mitglieder jeweils dernng eines vollkomme-
nur das Vorhandensein bestimmter Teilmerkmale signalisieren. Die Bildung sol- nen, gut beschaffenen,

cher Gruppen erfolgt durch Wechselwirkungen, die durch ein dichtes Netzwerk ansgewachsenen Auges*

(aus ,, Abbildungen des

von Nervenfasern vermittelt werden. Die Komplexitéat dieser Wechselwirkungen )
menschlichen Auges™ von

lasst sich erahnen, wenn man sich vergegenwartigt, dass jede einzelne Nerven- Sammel Thomas
zelle mit zehn- bis zwanzigtausend anderen Nervenzellen in Verbindung steht Soemmering,
und von ebenso vielen Signale erhalt! Frankfurt/ M. 1801)



Abb. 2: Tafel XII der
Farbenlehre Goethes
Newton’sche Mucken und
homogene Lichter* (ans
Erklirnngen der zun
Goethes Farbenlebre gehiri-
gen Tafeln®)

Eine der grof3en Herausforderungen ist deshalb die Aufklarung der Pro-
zesse, Uber welche die Antworten der vielen verteilten Nervenzellen so
koordiniert werden, dass daraus eindeutige Reprasentationen von
Wahrnehmungsinhalten entstehen.

Eng damit verbunden ist die Frage, wie Nervennetze lernen, um Repra-
sentationen fiir neue Wahrnehmungsobjekte aufzubauen. Wahrscheinlich
wird dies durch eine Verstéarkung der Kopplung zwischen Nervenzellen
bewirkt, die sich an der Reprasentation des neuen Objektes beteiligen.
Die Wirksamkeit der Verbindungen zwischen Nervenzellen kann gestei-
gert oder vermindert werden, je nachdem, wie gut die Entladungsmuster
der verkoppelten Zellen zueinander passen. Obgleich die molekularen
Grundlagen dieser plastischen Prozesse weitestgehend aufgeklart sind, ist

es bisher noch nicht gelungen, die Struktur von Gedachtniseintragen, so
genannten Engrammen, zu entschlusseln.

Wahrnehmen und Lernen bedurfen der Aufmerksamkeit. Nur ein Teil der Sinnessignale wird in der Grof3hirn-
rinde verarbeitet, und selbst von diesen Signalen dringt nur eine Teilauswahl ins Bewusstsein und kann spé-
ter erinnert werden. Welche Signale dabei bevorzugt werden, bestimmt die Aufmerksamkeit. Auch dieses
Phénomen lasst sich mit der Aktivitéat von Nervenzellen in Beziehung setzen. Nervenzellen in der Hirnrinde
antworten starker auf Reize, die mit Aufmerksamkeit belegt werden, d.h. auf die wir uns konzentrieren. Véllig
ungeklart ist jedoch, wie das Gehirn zwischen den vielen miteinander in Wettstreit stehenden Aktivitats-
mustern entscheidet und wie die ausgewahlten Inhalte in das Langzeitgedachtnis gelangen. Damit verkniipft
ist ein Problem, das nicht nur Hirnforscher, sondern auch Philosophen beschéaftigt, nAmlich die Frage, wie
neuronale Erregungsmuster als bewusste Erfahrungen wahrgenommen werden kénnen.

Eine Vielzahl von neurologischen und psychiatrischen Erkrankungen geht mit Stérungen der Wahrnehmung,
des Erinnerungsvermégens, der Aufmerksamkeitssteuerung und des Bewusstseins einher. Hirnforscher in
aller Welt bemiihen sich deshalb sehr intensiv, die neuronalen Grundlagen dieser kognitiven Prozesse aufzu-
klaren. Dahinter steht die Uberzeugung, dass wir die Ursachen von Stérungen nur dann erkennen und effek-
tiv behandeln kdnnen, wenn wir zuvor verstanden haben, wie sie normalerweise funktionieren. Ein Teil die-
ser Forschung kann dank der Entwicklung ,unblutiger”, so genannter nicht-invasiver Messverfahren, wie
etwa der funktionellen Kernspintomographie, direkt am menschlichen Gehirn erfolgen. Solche Untersuchun-
gen lieferten zum Beispiel den Beweis, dass Patienten, die an Schizophrenie leiden und Halluzinationen erle-
ben, Hirnrindenareale aktivieren, die beim Gesunden nur durch Sinnesreize angeregt werden kénnen. Wie
und warum solche Fehlerregungen auftreten, lasst sich jedoch nur durch Untersuchungen am Gehirn von
Tieren abklaren, weil hierzu die Aktivitat einzelner Nervenzellen registriert werden muss, was einen Eingriff
im Gehirn erfordert. Das gleiche gilt fiir die Analyse der neuronalen Prozesse, die der Wahrnehmung, der
Aufmerksamkeit und dem Gedéachtnis zu Grunde liegen. Einer direkten Ubertragung dieser Ergebnisse auf
den Menschen steht jedoch nichts im Wege, da sich die Gehirne von Menschen und anderen Saugetieren in
hohem Maf3e &hneln.

Abb. 3: Darstellung des menschlichen Aug-

apfels (ans ,, Abbildungen des menschlichen
Auges™ von Samuel Thomas Soemmering,
Frankfurt/ M. 1801)
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Tanz in den Ohren

Unser Ohr ist das empfindlichste Sinnesorgan des menschlichen Kérpers. Der spezifi-
sche oder natiirliche, so genannte adaquate Reiz fur die Rezeptoren im Ohr ist der
Schall. Dabei ist die dynamische Breite des Ohres extrem grof3: Der Schallreiz, der
genugt, um einen Ton wahrnehmen zu kdnnen, kann bis zur Schmerzgrenze um das
Billionenfache (1'000’000'000’000!) gesteigert werden.

Damit das Ohr dies leisten kann, ist es sehr kompliziert aufgebaut. Es besteht aus
dem &uReren Ohr, dem luftgefillten Mittelohr mit den drei Gehérknéchelchen Ham-
mer, Amboss und Steigbiigel und dem flissigkeitsgefiliten Innenchr. (Abb. 1). Im In-
nenohr liegen sowohl das Gleichgewichtsorgan (Labyrinth) als auch das Hoérorgan, die
so genannte Schnecke (Cochlea). Die Grenze zwischen auferem Ohr und Mittelohr
bildet das Trommelfell (Dicke 0°08—0’1 mm). Unser Innenohr liegt gut geschitzt in
unserem hartesten Knochen, dem so genannten Felsenbein (Abb. 1). Aus diesem
Grund konnte es von den Wissenschaftlern erst in neuerer Zeit eingehend untersucht
werden. Wie wir inzwischen wissen, ist die Horschnecke schon in der 22.
Schwangerschaftswoche vollstandig ausgebildet und funktionsfahig, wéahrend alles
andere an uns bis zum 17.—18. Lebensjahr wéachst.

Das menschliche Ohr kann Schallwellen in Frequenzbereichen zwischen 16 Hz (tiefer

Ton) und 20 kHz (hoher Ton) wahrnehmen. Die Schallwellen werden durch die als

Trichter wirkenden Ohrmuscheln eingefangen und durch den Gehérgang zum Trom-

melfell geleitet. Dadurch wird das Trommelfell in Schwingungen versetzt. Uber den

Hebelapparat der am Trommelfell befestigten Gehodrkndéchelchenkette (Hammer,

Amboss, Steigbtigel) werden die Schallschwingungen verstarkt und in das

flussigkeitsgefillte Innenohr weitergegeben, wo die Schallenergie als Wanderwelle

weitergeleitet wird. Befindet sich das Schwingungsmaximum der Wanderwelle in der Abb. 1
Nahe des Eingangs der Schnecke, nimmt man hohe Téne wahr,

befindet es sich dagegen an der Schneckenspitze, hort man tiefe foorm [k T [ Wb
Tone. Ohr | sbe | b |

Durch die Bewegung der Schallwellen entstehen Scherkréafte zwi-
schen einer frei schwingenden Membran, der so genannten
Tektorialmembran, und zilienartigen Auswiichsen der Haarsinnes-
zellen (Abb. 4). Diese Auswuichse der Haarsinneszellen, die
Stereozilien, sind in Abbildung 2 (oben) nochmals vergréRert dar-
gestellt. In ihnen findet die fiir die Hérfunktion so wichtige Um- \
wandlung von mechanischer Energie (Schallwellen) in elektrische

Energie (die Sprache des Nervensystems) statt.
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Abb. 2

Wenn die Stereozilien in eine bestimmte Richtung abgebogen und
damit gereizt werden, werden Faden zwischen den Stereozilien,
die so genannten Tip-links, gespannt (Abb. 2 oben links). Mit hoch
empfindlichsten mikroskopischen Techniken, wie der Raster-
elektronenmikroskopie, lassen sich heute sogar schon diese klein-
sten Faden zwischen den Stereozilien sichtbar machen (Abb. 2
oben rechts). Das Ziehen an den Tip-links fuhrt dazu, dass sich
sehr kleine Membranporen in den Stereozilien 6ffnen, durch die
positive elektrische Ladungen zuerst in die Stereozilien und
schlie3lich in die Haarzellen einstromen. Wissenschaftlern gelang
es bereits vor mehr als 15 Jahren nachzuweisen, dass dieser Ein-
strom von positiven Ladungen in die &uf3eren Haarzellen dazu
fuhrt, dass diese Zellen ihre Lange verandern, und zwar immer
wieder und mit jedem Schallreiz neu.

Raizung . .75 jom

(5

Tatsachlich konnten Forscher an der Tibinger HNO-
Universitatsklinik damals zeigen, dass die &u3eren
Haarzellen in der Lage sind, ganz im Rhythmus der
Musik (von Klassik bis Pop) zu zucken und zu tanzen.
Bereits in jenen Tagen vermutete man, dass es diese
Zellbewegung der dul3eren Haarzellen ist, die es uns
Menschen uberhaupt ermdglicht, Sprache zu verste-
hen, denn erst durch diese aktive Bewegung wird jedes
noch so schwache Schallsignal verstarkt. Jahrelang hat
man dann weltweit nach dem Molekil gesucht, das fiir
diese einzigartige Bewegungsform der Haarzelle ver-
antwortlich ist. Und im Jahr 2000 gelang es einer amerikanischen Arbeitsgruppe tat-
séachlich, dieses auRergewohnliche Molekul zu identifizieren! Es wurde nach dem Mu-
sik-Tempo Presto (schnell) Prestin genannt. Heute forschen Arbeitsgruppen in der
Horforschungsabteilung der HNO-Universitétsklinik Tubingen (THRC) intensiv an die-
sem Molekil, das in der Haarzellmembran so ungewdhnlich angereichert ist, vor al-
] lem auch deshalb, weil man annimmt, dass Fehlfunk-tionen des Prestins bei der Ent-
stehung einer Vielzahl von Innenohrkrankheiten eine sehr grof3e Rolle spielen
j t kénnten. Die Grenzen zwischen Wissenschaft und Kunst verschwimmen, wenn man
o die genetische Information (MRNA, Abb. 2 unten, Mitte) oder das Protein (Abb. 2 un-
E 4 1 ten, rechts und links) dieses so dichtgepackten Prestin-Molekils in den &uf3eren Haar-
= . zellen anféarbt.
£ Was ist nun die genaue Aufgabe dieses ungewohnlichen ,Motorproteins’? Wie man
heute weif3, wird die Flissigkeitsbewegung in der Schnecke allein durch die aktiven
Bewegungen des Prestin-Proteins in &uReren Haarzellen so verstarkt, dass die inneren
Abb. 3: Knichernes Gehdnse des Haarzellen schneller mit der dartiber liegenden Tektorialmembran in Kontakt kom-
Wlfgeies b bk (e men (Abb. 4). Die Auslenkung der Stereozilien der inneren Haarzellen fiihrt dann
wAbbildungen des menschlichen dazu, dass diese inneren Haarsinneszellen so genannte Botenstoffe
(Neurotransmitter) ausschutten. Erst die

http://www.uni-tuebingen.de/HRC-Roentgenweg
http://www.tinnitus-liga.de/ (Tinnitusgesellschaft)
http://www.hno.org (Deutsche Gesellschaft fur Hals- Nasen

Mo g

Hoarorganes™ von Samunel

Thomas Soemmering, Frantk-

furt/ M. 1806) Ausschittung des Neurotransmitters fuihrt
letztlich dazu, dass die Information des Eadaly i phe
Schallsignals tiber die elektrische Aktivie-
rung des Hornervens (Abb. 4) zu unserem il -
Gehirn weitergeleitet wird und wir einen e e T
. It B g
Ton horen. I AT . e
vt ey ma ok o i - b
b, 4 _\\ H"‘-\.. Himery
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HEINZ BREER

Geschmacksache:

Grundlagen des Schmeckens

Die Wahrnehmung von Aromen késtlicher Speisen und erlesener Getranke ge-
hort zu den elementaren sinnlich-lustvollen Erlebnissen, die unsere Lebensquali-
tat pragen. Diese als Geschmack bezeichneten Sinneseindriicke resultieren aus
einem oft komplexen Zusammenspiel verschiedener Sinnesmodalitaten (u.a.
werden auch Geruch, Temperatur und Textur der Nahrung erfasst); dabei
kommt dem Geschmacksinn die lebenswichtige Aufgabe zu, unsere Nahrung
auf ihre Qualitat, Bekdmmlichkeit und Schmackhaftigkeit zu prifen. Dieses
chemosensorische Prifsystem steuert damit tber hedonistische Aspekte (Lust/
Unlust) ganz maf3geblich unsere Nahrungsauswahl. Der Geschmacksinn ist dar-
auf spezialisiert, einige wenige Sinnesqualitéaten zu unterscheiden, wobei neben
den traditionellen Geschmacksrichtungen sdif3, bitter, salzig und sauer auch
umami (Glutamat) und fett als Geschmacksqualitaten angesehen werden. Hin-
sichtlich der Bedeutung von unterschiedlichen Geschmacksqualitdten geht man
davon aus, dass suf3, umami und fett kalorienreiche Nahrung signalisieren, wéh-
rend bitter und sauer als wichtige Warnsignale fungieren (viele giftige Pflanzen
sind bitter, unreife Friichte und verdorbene Speisen sind sauer). Die
Geschmacksqualitaten salzig und sauer stehen unmittelbar im Dienste der Re-
gulation des Wasser- und Mineralstoff-Haushaltes.

Sensoren fUr die entsprechenden Geschmackstoffe sind spezialisierte Sinneszel-
len, die im Mundraum, vor allem auf der Zunge, in Geschmacksknospen und —
papillen zusammengefasst sind. Dabei handelt es sich um sekundére Sinneszel-
len, deren sensorische Informationen — als elektrische Impulse kodiert — von

Abb.1: Die Zunge', unser
Sensor fiir kulinarische
Kistlichkeiten.

a) ans Nature afferenten Hirnnerven in entsprechende Kerngebiete (Tractus solitarius) des
Neuroscience 3, 99, 2000 Nachhirns (Medulla oblongata) geleitet werden. Die Informa-tion gelangt von
b) modifiziert nach Logo dort auf parallelen Wegen einerseits tiber ein Koordinationszentrum (Thalamus)

von “Rolling Stones
Records

zum Kortex, dem Ort der Wahrnehmung, andererseits zum Limbischen
System, das eine zentrale Rolle bei emotionalen
Empfindungen spielt.

Grundlage fir die Funktion des Geschmackssinnes
ist die Fahigkeit der Sinneszellen, auf bestimmte
Geschmacksstoffe zu reagieren, d. h. zum einen
Geschmacksstoffe zu erkennen und zu unterschei-
den, zum anderen die adaquaten Geschmacksstoff-
reize in elektrische Impulse, die Sprache des Ner-
vensystems, zu Ubersetzen.
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Abb. 2: Fluoreszenzg-markierte gustatorische  Sinneszellen organisiert in
den Geschmackspapillen (a) und Geschmacksknospen (b) der Zunge.

Abb. 3: Prinzipien der chemo-
elektrischen Signaltransduktion
in den Geschmackssinneszellen.
(modifiziert nach ‘Fundamental

Neuroscience’)

d

Daher besteht eine der zentralen Zielsetzungen der
modernen Geschmacksforschung darin, die moleku-
laren Grundlagen fir die selektive Rezeptivitat der
Geschmackssinneszellen und die Mechanismen fir
die chemo-elektrische Signalumwandlung
(Signaltransduktion) aufzuklaren. Mit vorwiegend
molekularbiologischen Methoden sind in den ver-
gangenen Jahren erste potentielle Geschmackstoff-
Rezeptoren, Rezeptoren fir Bitterstoffe und Natri-
um-Glutamat (umami) identifiziert worden.

Dagegen ist trotz intensiver Forschung die Entdek-
kung der Zuckerrezeptoren bisher noch nicht gelun-
gen. Allerdings sollte es sich dabei — wie bei den
Bitter- und Umami-Rezeptoren — um Rezeptoren
handeln, die mit sogenannten G-Proteinen zusam-
menwirken. Biochemische und mikrophysiologische
Untersuchungen sprechen namlich dafir, dass die
Umwandlung der entsprechenden Geschmacksreize
durch G-Protein-vermittelte Reaktionskaskaden und
intrazellulare Botenstoffe zustande kommt, die —
entweder durch einen extrazelluléaren Einstrom oder
eine intrazellulare Freisetzung von Kalziumionen —
eine erhdhte Kalziumkonzentration in den Zellen
bewirken und so die synaptische Ubertragung der
Geschmackssignale auf die afferenten Nervenfasern
auslésen. Kurz gesagt, fir die Sinnesmodalitaten
suB, bitter und umami wird also die
Signaltransduktion tiber komplexe Reaktionskaskaden vermittelt. Im Unterschied
dazu erfolgt die Transduktion der Sinnesmodalitéaten sauerund salzig direkt durch
lonenkanéle in der apikalen Membran der entsprechenden Sinneszellen. Dabei
blockieren die Protonen der Sauren die Kaliumkanéle und bewirken so eine
Membrandepolarisation, wahrend die Natriumionen des Kochsalzes durch apikale
lonenkanéle in die Zelle gelangen und auf diesem Wege zu einer Membran-
depolarisation fuhren; die Depolarisation ruft in beiden Fallen einen Einstrom von
Kalziumionen hervor und flhrt damit zur Signaliibertragung an der Synapse.

Die Aufklarung der strukturellen Grundlagen und funktionellen Mechanismen des
Schmeckens gilt nicht nur als Meilenstein im Hinblick auf ein umfassendes Ver-
sténdnis der Geschmackswahrnehmung, sondern ist auch von grof3em wirtschaftli-
chem Interesse. So wére z.B. fur die Lebensmittel- und Getrankeindustrie eine
Klarung der molekularen Ursachen fiir die spezifische Erkennung und Unterschei-
dung von Geschmacksstoffen von unmittelbarer Bedeutung, zum Beispiel, um den
Bittergeschmack bestimmter Nahrungsmittel oder von Medikamenten zu maskie-
ren, den Salzgeschmack zu verstarken (weniger Kochsalz) oder gezielt effiziente,
kalorienfreie Sui3stoffe zu entwickeln. Diese grof3en Herausforderungen der
Geschmacksforschung werden weltweit mit groBem Engagement und dem moder-
nen Methodenrepertoire der Molekularbiologie, Physiologie und Psychophysik
bearbeitet.
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SIGRUN KORSCHING

Ich kann dich nicht riechen!

Haben Sie sich schon einmal gefragt, warum gerade das Riechen in so vielen Re-
dewendungen vorkommt? ‘Das stinkt mir’, sagt man 6fter einmal, und meint
‘das mag ich gar nicht’. Nun, es ist wohl kein Zufall, dass ausgerechnet der
Riechsinn hier herhalten muss. Schon seit langem ist bekannt, dass Geriiche beim
Menschen sehr direkt Geflihle und auch komplexe Erinnerungen hervorrufen
kénnen.

Nicht so bekannt ist, dass wir andere Menschen am Geruch unterscheiden kon-

nen und offenbar auch einige unserer Entscheidungen von Geruichen beeinflus-

sen lassen. Ich denke hier nicht nur an die bewussten Geruchswahrnehmungen,

die etwa die Auswahl eines Restaurants beeinflussen. Auch die Auswahl eines -
Sitzplatzes in einem ansonsten leeren Saal wird dadurch beeinflusst, wer vorher !
dort gesessen hat. Solche Einfliisse streiten wir meist eher ab, weil sie uns nicht

bewusst werden. Das wiederum hangt direkt mit der besonderen Verschaltung

der Nervenbahnen zusammen, die fur den Geruchssinn zustandig sind. Viele

Verzweigungen dieser Bahnen fuhren in so genannte tiefe Gehirnregionen, die

unter der GroRRhirnrinde liegen. Nur die Grof3hirnrinde ist ja fir bewusste Wahr-

nehmung zusténdig, alle Gehirnaktivitaten in tieferen Regionen laufen sozusa-

gen automatisch ab, ohne dass wir uns ihrer bewusst werden.

Wie funktioniert nun eigentlich das Riechen? In Grundziigen ist das bekannt. Es

gibt eine grofl3e Familie von Erbanlagen, die die Bauanleitung fir il
Riechrezeptoren enthalten. Das sind spezielle EiweiBmolekiile, die auf der Ober- -"h';j
flache von Rezeptorzellen sitzen und verschiedene Duftstoffe binden kénnen.

Durch eine vielstufige Signalweiterleitungskaskade wird in diesen Rezeptorzellen

anschliel3end eine elektrische Erregung erzeugt, die Uber mehrere Schaltstufen in

verschiedene Gehirnregionen weitergetragen wird. Menschen sind, was ihren

Geruchssinn angeht, eher dirftig ausgestattet; die priméare Verarbeitungsstation

im Gehirn ist, relativ gesehen, winzig und die Erbanlagen fir Riechrezeptoren

sind beim Menschen zu zwei Dritteln defekt. Trotzdem kann selbst der Mensch,

in Gestalt getibter Parfumeure, mehrere Tausend verschiedener Gerliche ausein-

anderhalten und auch benennen. Tiere, die auf den Geruchssinn spezialisiert sind

— beispielsweise Jagdhunde, Aale, Nachtfalter — leisten bei Geruchserkennung

und -unterscheidung noch weit Erstaunlicheres.



Abb. 1: Ein Beispiel fiir einen
Schliissel/ Schloss Mechanis-
mus (links) und drei Beispiele
fiir einen Dietrich (rechts).
Gezeigt ist die primare

Gehirnregion, die Riechsignale
verarbeitet. Aktivierte Kndnel
sind gelb bis rotweifs, wobei die
‘heifsere’ Farbe eine stirkere
Aktivitit anzeigt. Links ist
nur eins von allen Kndueln
angeschaltet, rechts werden
unterschiedliche Kombinatio-
nen von Kndneln durch einen
Jeweils anderen Duftstoff
aktiviert.

Nun gibt es viel mehr unterscheidba-
re Geriiche, als Riechrezeptoren da-
fur vorhanden sind. Wie kann das
dann funktionieren? Diese Frage
lasst sich erst seit kurzem dank der
Entwicklung neuartiger bildgebender
Verfahren beantworten. Hierbei
macht man sich zunutze, dass die in
der Nase verstreut angeordneten
Riechrezeptorzellen eines Typs in der
ersten Verarbeitungsstation im Ge-
hirn in einem Knauel zusammenlau-
fen. Riechrezeptorzellen eines ande-
ren Typs konvergieren in einem
anderen Knauel, usw. Misst man nun gleichzeitig die elektrische Ak-
tivitét in vielen oder allen Knaueln — hierfur sind mehr oder weniger
direkte Messmethoden entwickelt worden — kann man herausfin-
den, welche Duftstoffe welche Knduel bzw. Riechrezeptoren akti-
vieren. Dabei stellte sich tiberraschenderweise heraus, dass die mei-
sten Riechrezeptoren nicht nach dem Schliissel-Schloss-
Mechanismus funktionieren. Dieser Mechanismus ist ein erprobtes
und bewahrtes Prinzip, nach dem unzahlige Wechselwirkungen in
der belebten Welt ablaufen. Ein bestimmter Schliissel passt nur in
ein bestimmtes Schloss und kann auch nur dieses aufschlief3en. Im
Gegensatz hierzu ist ein Duftstoff eher mit einem Dietrich ver-
gleichbar, der viele Schldsser aufschliel3en kann, jedoch in verschie-
denen Schléssern unterschiedlich gut funktioniert. Ein bestimmter
Duftstoff wird also durch eine Kombination aktivierter Knauel dar-
gestellt oder ‘kodiert’. Vollig unklar ist noch, wie das Gehirn erfahrt,
welche Kombination von Knédueln gerade angeschaltet wurde. Diese
Information braucht das Riechhirn ja, um den Duftstoff identi-
fizieren zu kénnen. An der Beantwortung dieser Frage wird
gegenwartig intensiv geforscht.

Warum ist eine solche Art von Grundlagenforschung eigentlich
interessant? Nun, der Riechsinn ist wichtiger, als wir denken.
Wenn man ausstromendes Gas nicht riecht oder verdorbene
Lebensmittel nicht am Geruch erkennt, kann das geféahrlich
werden. Im Alter werden Gerliche schwéacher wahrgenom-
men, es gibt auch viele Falle, in denen der Geruchssinn erblich
oder verletzungsbedingt beeintrachtigt ist. Manchmal kénnen
nur bestimmte Geriiche nicht wahrgenommen werden, in an-
deren Fallen kommt es zu einem Totalausfall des Geruchs-
sinns. Um irgendwann einmal helfend eingreifen zu kénnen,
miissen wir zunachst einmal herausfinden, wie Riechen funk-
tioniert.
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Abb. 2: Bei dem Tier, mit
dem die Ergebnisse der
Abbildung 1 erbalten wnr-
den, handelt es sich um
einen Zebrabarbling, einen
kleinen subtropischen Fisch.
Gezeigt ist eine raster-
elektronenmikroskopische
Aufnabhme eines jungen
Fisches. Die Nase besteht
ans gwei Rreisformigen
Vertiefungen rechts und
links am Kopf. Obwoh!
Fische ganz andere
Geruchsstoffe riechen als wir,
baben sich die Grundlagen
der Signalverarbeitung
zwischen Fischen und Sén-

getieren als erstauntich

ahnlich heransgestellt.
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SABINE SCHMIDT

Echoortung bei Fledermausen:

Entdeckungsreise in eine unhorbare Welt

JIch neige also dazu zu glauben ..., dass ein neues Organ oder eine neue
Sinnesqualitét den Ausfall der Augen ersetzt, welche uns selbst nicht zur
Verfiigung steht und von der wir folglich niemals eine Vorstellung haben
kénnen ....", schrieb Lazzaro Spallanzani 1793 etwas resigniert an seinen Freund,
den Abate Vassalli. In umfangreichen Experimenten hatte er gezeigt, dass sich
Flederméause auch in vollstandiger Dunkelheit problemlos zurechtfinden
konnten, solange er nur ihre Ohren nicht verstopfte. Aber wie sollten die Tiere
bewegungslose Hindernisse “héren? Das Geheimnis wurde erst 150 Jahre
spater geliiftet, als sich die anscheinend so lautlos dahingleitenden Flederméause
vor dem ersten Ultraschallmikrofon jah in [armende Kreaturen verwandelten, die
wéahrend des Fluges laufend Serien von kurzen Lauten jenseits des menschlichen
Hérbereichs aussandten.

Die Echoortung ist ein aktives Orientierungssystem, bei dem sich die Tiere ihren
Informationstréger selbst erzeugen: Sie senden Ultraschalllaute — mit
Frequenzen zwischen 20 und 150 kHz — durch Mund oder Nase aus, deren
Lautstérke gelegentlich an die eines Presslufthammers heranreicht. In einer
elfstiindigen Tropennacht ortet eine Fledermaus etwa 400’000 Mal. Die
arttypischen Rufe werden dabei jeweils an die entsprechende Situation
angepasst.

Aus Millionen viel leiserer Rufechos — jeder Laut wird Ublicherweise von mehr
als einem Objekt reflektiert — erschaffen die Flederméuse dann ein akustisches
Abbild ihrer Umwelt, das das Sehsystem funktionell ersetzen kann. Echoortung
dient nicht nur zum Entdecken von Beutetieren und Hindernissen, sondern liefert
auch Informationen uber ihre relative Lage, Bewegung und Entfernung. Die
Laufzeit zwischen der Lautaussendung und dem Eintreffen der Echos vermittelt
neben der Richtung, aus der das Echo kommt, eine réumliche Vorstellung von
der ndheren Umgebung der Tiere. Dartiber hinaus nehmen Flederméuse auch die
Grol3e, Form und Oberflachenstruktur von Gegenstéanden akustisch wahr und
kénnen so z.B. Beutetiere erkennen. Die dabei gezeigten Leistungen sind
verbluffend: Vor einigen Jahren wurden Grol3e Hufeisennasen darauf dressiert,
das Echo einer von vorne beschallten Kohlschnake mit einer Futterbelohnung zu
verbinden. Diese Tiere bevorzugten anschlieRend auch Kohlschnakenechos unter
anderen Beschallungswinkeln, obwohl sich diese Echos je nach
Beschallungswinkel erheblich voneinander unterscheiden.
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Sogar Pflanzen, die von Flederméusen be-
stéubt werden und als Gegenleistung Nektar
liefern, nutzen die Féhigkeit der Flederméau-
se zur akustischen Objekterkennung. Die
Blite einer Pflanze aus Costa Rica lockt ihre

Bestauber nicht etwa mit bunten Farben an, L. Spallanzani

sondern sie ist so geformt, dass sie den

Schall unabhangig von der Richtung, aus der Abb.3: Lagzaro Spallanzani erkannte als erster die Beden-
die Flederméause anfliegen, auffllig reflek- tung des Horsinns fiir die Orientierung der Fledermanse, aber

. . . ) e die Ultraschalllaute blieben ibm verborgen.
. tiert. Die Fledermause kénnen Unterschiede in den e Siraschaliiaute Blieben b verooigen
Abb.1: Indischer Fal-

seher Vampir beim Echos nutzen, die durch jeweils verschiedene Stellun-

Anflug an einen Futter- gen der Blitenblatter erzeugt werden, um reife, aber iene A sdermaiis
N . i . i ) Hirmenchossminisg

automaten. Die Tiere noch unbesuchte Bliiten von jungen wie auch von

orten wibrend des Flugs — pareits besuchten Bliten zu unterscheiden, die beide

g . " v Sachfi |Erri e | S

tind, bre Positi- ; - =

LY S R SO keinen Nektar enthalten. Zur Lésung solcher Aufga- .

on gu bestimmen, den . . . . . . g™ | | | i .
ben mussen die Fledermause nicht nur &hnliche = |

Landeplatz zu erkunden £ &

und migliche Beute s Echos zu einer Klasse zusammenfassen, sondern el s 12

. . . Tt [m)

entdecken. auch mehrere Echoklassen einem bestimmten Ob-
ekt zuordnen. bb.4: Typrsche Ortungslantfolge berm Fang eines Insekts.
jek d Abb.4: Typische Ortungslantfolge beim Fang eines Insek

Wiibrend der Anndherung an die Bente folgen die Rufe

Welche Hérempfindungen nutzenldieinierelaberzir immer dichter anfeinander. Kurg vor dem eigentlichen Fang

Bildung von Echoklassen? Aufschluss dariiber gaben

unsere Experimente, in denen Indische Falsche Vam-

pire darauf dressiert wurden, Testklange miteinander

zu vergleichen. Schnell wurde deutlich, dass die Tie-

re Uber ein ausgezeichnetes absolutes Gehor verfii- http://www.flaus-online.de

gen und einmal erlernte Klange monatelang im Ge- (Informationen zum Thema Fledermaus mit

dichtnis behal in di “akustischen Bibliothek” zahlreichen Querverweisen auf weitere Netlinks
achtnis behalten. In dieser “akustischen Bibliothe und Fledermausliteratur.)

senden die Tiere eine schnelle Salve von Rufen (Buzz) aus.

sind die Klangmuster flexibel abrufbar: Die Tiere be- http://www.eurobats.org
nutzen zur Beurteilung der Klange sowohl deren Ton- (Europaisches Fledermaussekretariat;
hohe als auch die Klangfarbe. Sie kénnen sich auf Informationen zu Status und Schutz von

Fledermé&usen in verschiedenen europaischen

Anderungen in einzelnen Echoanteilen genauso kon-
Landern.)

zentrieren, wie auf Verschiebungen innerhalb des
gesamten Echomusters. Vermutlich nutzen die Tiere
Kombinationen dieser verschiedenen Empfindungs-

gréRRen, um die Echos in Sekundenbruchteilen aku-

stisch zu erfassen. Neuweiler, G. (1993) Biologie der Fledermause
Siemers, B., Nill, D. (2000) Fledermause
Steinbach, G. (Hrsg.), Richarz, K., Barataud, M.

Freilich steht den Flederméausen fiir die Erkennung (2000) Geheimnisvolle Fledermause

von Objekten ein ganzer Strom
aufeinanderfolgender Echos zur Verfiigung. Welche
Eigenschaften bleiben hier tiber die ganze Lautfolge
hinweg erhalten, welche andern sich in

Abb.2: Portrait einer charakteristischer Weise und geben so Aufschluss
LI e liber das Objekt, und was wird als unwichtig

aufiat, der den Ulhra- ausgeblendet? Dies miissen zukiinftige Experimente
schall bei der Aussendung zeigen. Dann beginnen wir allmahlich, eine

biindelt und richtet. Vorstellung von der Hérwelt zu entwickeln, die die
echoortenden Flederm&ause mit etwa 800 Arten zu
einer der erfolgreichsten Saugetierordnungen und
den wahren Herrschern der Nacht gemacht hat.

Man beachte den Nasen-
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HERMANN O. HANDWERKER

Schmerz;

Das ungeliebte Warnsystem

Schmerzen werden durch Nervenreizung ausgel6st und entstehen durch
Verarbeitungsprozesse im Gehirn. Warum erzeugt unser Gehirn diese unangeneh-
men Erlebnisse, die zum Schlimmsten gehdren kdnnen, was wir durchmachen mus-
sen? Jeder kennt die Antwort: Schmerz ist ein Warnsystem! Was passiert, wenn das
Warnsystem Schmerz ausfallt, sehen wir bei Menschen, die an Krankheiten leiden,
welche mit seltener angeborener Schmerzunempfindlichkeit einhergehen. Sie verlet-
zen sich unabsichtlich schon in friher Kindheit und tragen auf diese Weise schwere
Schéaden davon. Vor allem die Gelenke dieser bedauernswerten Menschen werden
bereits im Kindesalter verschlissen und zerstort. Ohne Schmerz ist ein normales, ge-
sundes Leben nicht moglich.

Das entgleiste Schmerzsystem

Naturlich sind nicht alle Schmerzen nitzlich. Eine junge Frau, die regelmaRig wieder-
kehrende Migréneanfalle erdulden muss, wird mit Recht in diesen Schmerzen eine
schwere Einschrankung ihrer Lebensqualitat sehen. Wenn das Schmerzsystem ent-
gleist ist und der Schmerz seine Warnfunktion verloren hat, leidet man an ,patholo-
gischen“ Schmerzen.

Wie beim ,normalen” Schmerz liegt die Ursache der ,pathologischen* Schmerzen

meist in der Erregung von Nervenfasern, den Auslaufern von Nervenzellen, die un-

seren Korper in einem dichten Geflecht durchziehen. Nervenfasern melden Signale

echter und scheinbarer Gewebeschadigung ins Gehirn, wo sie die Alarmreaktion

Schmerz ausldsen. Allerdings tragen nicht alle Nervenfasern zu diesem Warnsignal

bei, sondern nur eine bestimmte Sorte, die Nozizeptoren. Diese gehdren zu den
Abb. 1: Elektronen- dinnsten und am langsamsten leitenden, aber auch haufigsten Nervenfasern in un-
mikroskapischer Schnitt durch serem Korper. Zu pathologischen Schmerzen kommt es, wenn an einer Stelle des
einen Nerven: Der Querschnitt Korpers Entziindungsprozesse auftreten, z.B. in einem entziindeten Zahn oder Ge-
Jeitenden Nervenfaser, die lenk. Dann werden dort Botenstoffe freigesetzt, die auf die Nozizeptoren einwirken
Querschnitte (b) und (c) kinnen und sie empfindlicher machen und erregen. Sensibilisierte Nozizeptoren schicken
von nogizeptiven Nervenfasern daraufhin vermehrt Impulse ins Gehirn, die dort das Warnsignal Schmerz ausldsen.
Stammen. Solche Sensibilisierungen kénnen voriibergehend auftreten, aber auch ein Leben
lang immer wiederkehren, z.B. bei chronischen Gelenkentziindungen.

(a) gehirt zu einer schnell-

Manche Arten von Schmerz, bei denen wir es gar nicht vermuten wirden,
werden wahrscheinlich auf ganz ahnliche Weise ausgeldst wie Entziindungs-
schmerzen, z.B. der Migranekopfschmerz. Aufgrund einer Fehlsteuerung
kommt es beim Migraneanfall unter anderem zu einer Erweiterung der
kleinen Blutgefaf3e in den Hirnhauten, was zu einer Freisetzung von
LVermittlerstoffen® fuhrt, die wiederum Nozizeptoren sensibilisieren und
erregen kdnnen.
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Eine wirksame Therapie wird die Sensibilisierung von Nozizeptoren zu verhin-
dern suchen. Eine altehrwiirdige Substanz, die das im gewissen Umfang ver-
mag, ist das seit mehr als 100 Jahren bekannte Aspirin (Acetylsalicylsaure).
Diese und dhnliche Substanzen greifen in Entziindungsprozesse ein und ver-
hindern die Sensibilisierung von Nozizeptoren. Leider beeinflussen sie auch
andere Korperprozesse, so kann Aspirin z.B. Magenblutungen erzeugen. Die
Entwicklung neuer und spezifischerer ,anti-entziindlicher* Schmerzmittel ist
daher eine wichtige Aufgabe der Forschung.

Abb. 2:

TImmuncytochemische

Schmerzen durch ,fehlerhafte* Nervensignale

Firbung von Neuronen, . .. i
¢ Pathologische Schmerzen kénnen auch auf einem anderen Wege entstehen,

von denen Nervenfasern ) ] ) ]
namlich durch Schédigung der Nervenfasern selbst, z.B. durch eine Infektion

ansgehen. Die beiden

kleinen gelben Neurone mit dem Zoster-Virus. Dieses Virus wird von den Nervenendigungen aufge-
enthalten zwei Arten von nommen und in die Zellkdrper der Nervenzellen transportiert. Dort verandert
Neuropeptiden (CGRP das Virus die Funktion der nozizeptiven Nervenzellen und zerstért einen Teil

und SP); das weist sie als

von ihnen. Die Folge sind Schmerzen, die das Nervensystem selbst erzeugt,
»neurogene Schmerzen“. Solche neurogenen Schmerzen kénnen auch bei
Stoffwechselerkrankungen entstehen, z.B. als Folge einer langdauernden
Zuckerkrankheit (Diabetes). Die Behandlung von neurogenen Schmerzen er-
fordert andere Medikamente als die von entziindungsbedingten Schmerzen.

nozizeptive Neurone aus.

Schmerzabwehr im Gehirn . .
In dieser Karikatur

Im Laufe der Evolution hat unser Gehirn nicht nur die Fahigkeit erworben, Schmerz zu er- stellte der Zeichner
zeugen, sondern auch die Fahigkeit, ihn zu unterdriicken. Dazu hat sich ein eigenes H. Daumier 1833
,Schmerzhemm-System* von Nervenzellen entwickelt, die die Ubermittlung der Schmerz- Z;/;ZZ;Z;{Z]M
impulse blockieren. Wichtige Ubertragerstoffe der Hemmneurone sind die Endorphine. Sie dung beim
werden von den Nervenenden der Hemmneurone freigesetzt und verbinden sich mit Kopfschmerz dar.
Membranrezeptoren der schmerzvermittelnden Neurone. Dort hemmen sie
die Schmerziibertragung. Entwicklungsgeschichtlich ist das ein wichtiger Uber-
lebensmechanismus: Wenn andere Prioritdten gesetzt werden missen, z.B.
bei Lebensgefahr, kann das Schmerzsystem kurzzeitig stark gedampft wer-
den. Interessanterweise verbindet sich mit denselben Membranrezeptoren
auch eine pflanzliche Substanz, die aus dem Schlafmohn gewonnen wird, das
Morphin. Die Menschheit hat dies bereits vor vielen Jahrhunderten entdeckt
und diese Droge zur Schmerzbekampfung verwendet.

Was geschiehtim Gehirn bei der Schmerzentstehung?

Abb. 3: Schemati- L . ) )
/” ) ['j:;m " Es gibt keine oberste Kommandozentrale in Form eines Schmerzzentrums im
scher cnne

dureh Hirn und Gehirn. Dazu ist dieses Warnsystem zu innig mit vielen anderen Funktionen
Rickenmark. Die  Verflochten. Bestimmte Neuronengruppen sorgen dafir, dass wir Schmerz-
dunkel gefirbten  reize als unangenehm empfinden, andere signalisieren den genauen Ort der
Regionen Schéadigung, und wieder andere sorgen daflr, dass wir unsere Aufmerksam-
QA2 keit auf den Schmerzreiz konzentrieren. Kein Wunder, dass gréRere Bereiche

Schmershemm- . . . s . .

ﬂ:ﬂ:;:{];;:m des Gehirns mit der Schmerzverarbeitung beschéftigt sind! Mit den in den -

Eﬂdwp’bm letzten Jahren entwickelten funktionellen bildgebenden Verfahren zur Darstel- -~ b )
produgieren. lung der Hirnaktivitat konnen wir diese Hirnaktivitaten in Zukunft sichtbar ma-

chen. Schon jetzt wurde mit solchen Verfahren entdeckt, dass sich die Organisation der
= -—"'__a,, Schmerzverarbeitung im Gehirn bei pathologischen

If % Schmerzen verandert. Die Verhinderung und Therapie

: ] dieser Veranderungen wird in Zukunft helfen, den pa-

ey thologischen Schmerz besser zu bekdmpfen.

Die Abb. 1, 2 und 3 werden mit der freundlichen Genehmigung des Springer-1erlags
Heidelberg gedruckt. H. O. Handwerker (1999), Einfiihrung in die Pathophysiologie des
28 g 24

Schmerzes, Springer Verlag Heidelberg (S. 173) (Copyright)







Der Schwerstarbeiter Gehirn ist sténdig im Einsatz — 24 Stunden am Tag

ohne die geringste Unterbrechung. Ob wir Auto fahren, sprechen, uns freuen
oder furchten oder auch schlafen, unser Gehirn schaltet nicht ab, solange wir
leben. Es arbeitet dabei nicht nur im Jetzt, sondern verbindet bei jedem Arbeits-
gang die Erfahrungen, die es im Gedachtnis gespeichert hat, mit den Eindriicken
und Erfordernissen der momentanen Situation, ohne dabei die Folgen, die
Zukunft, aus dem Auge zu verlieren. In sehr vielen Féllen laufen diese Prozesse
unbewusst ab. Die folgenden Kapitel wollen an einigen Beispielen den
,Arbeitsalltag* des Gehirns erlautern.
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HELGE TOPKA UND JOHANNES DICHGANS

Die Steuerung von Bewegungen:

Arbeitsteilung und Flexibilitat

=
I

~

Gehen, schwimmen, tanzen, schreiben, musizieren und auch das Sprechen gehéren
zu unserem Alltag. Wir sind uns der fur diese Bewegungsformen notwendigen kom-
plexen Leistungen unseres Gehirns nicht bewusst. Sie auszufiihren, gehért zu den
dltesten und wichtigsten Funktionen unseres Koérpers. Bewegung sichert unseren
Aktionsradius, unsere Kommunikation und unser Uberleben in Gefahr. Entsprechend
der grofRen Bedeutung von Bewegungen in ,,allen Lebenslagen* sind wesentliche
Teile unseres Gehirns an der Steuerung von Bewegungen beteiligt. Die Steuerung
von Bewegungen geschieht dabei nach dem Prinzip der Arbeitsteilung (Abb. 1).

Bewegungen entstehen durch die Aktivierung von Muskeln. Aber bis unsere Mus-
keln den Arm oder die Hand in die gewunschte Position bringen, sind eine Vielzahl
von Vorgangen im Gehirn erforderlich. Die Sinnessysteme erken-
nen die Ziele. Unter diesen wird ausgewahlt. Dabei spielen die At-
traktivitat der Ziele, aber auch die Aufmerksamkeit eine Rolle. Aber
der Mensch kann auch ohne Fiihrung durch Ziele in der Auf3enwelt
aus seinen inneren Bedingungen Verhalten generieren. Der Ent-
scheidung fiir eine Bewegung folgt ein zun&chst abstrakter
Bewegungsentwurf. Dies geschieht vorwiegend in Anteilen des
Stirnhirns. Dort wird auch geprift, ob die geplante Bewegung der
Situation angemessen ist. Ist die Entscheidung gefallen, so muss
der abstrakte Bewegungsplan in ein Muster von Muskel-
aktivierungen Ubersetzt werden. Die eigentliche Ausfihrung der
Bewegungen lbernehmen dann spezialisierte Teile der Hirnrinde,
die motorische Rinde (Abb. 2), und deren Bahnverbindungen zu
Ruckenmark und Muskulatur.

Damit unsere Bewegungen die notwendige Genauigkeit erreichen,
missen vor und wahrend ihrer Ausflihrung kontinuierlich die ak-
tuelle Position unseres Korpers im Raum, die Stellung der Gelenke
sowie die Auswirkungen mechanischer &uf3erer Einwirkungen auf
unseren Korper tberwacht werden. Diese Aufgaben werden unter
anderem von den Scheitellappen der Hirnrinde wahrgenommen.
Wichtig ist dabei die enge Abstimmung mit den zielfihrenden Sin-
nesorganen, insbesondere den Augen. In entwicklungsgeschicht-
lich sehr alten Hirnteilen, den Basalganglien, die sich unter der
Hirnrinde befinden, wird entschieden, wann und ob eine Bewe-
gung beginnt und in welcher Weise Einzelbewegungen aufeinan-
der folgen.
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Abb. 1: Schematische
Darstellung der
SchrittevomWunsch

zur Bewegungbiszur
Ausfiihrung

Vom Wollen

Limisches Eypstem

Ein weiterer, vor allem fir die
Zum Tun Koordination der Bewegungen
verschiedener Korperteile

oL wichtiger Teil des Gehirns, ist
Bewegungsausfuhrung durch
Ubarwachung optimale Feinabstimmung der
Muskelkraft und ihrer zeitli-
chen Struktur. Es kennt die
physikalischen Eigenschaften

agungs- des Korpers und die bei Bewe-

gungen eines mehrgliedrigen
Systems auftretenden komple-
xen passiven Kréfte — z. B. die

Waiortecre Hirmeira Schwerkraft oder die
Rockenmark, Men

s i s Tragheitskrafte — und kompen-
siert diese. Nur ein kleiner Teil
der Ablaufe bei der
Bewegungssteuerung, namlich
manche der in der Hirnrinde
stattfindenden Vorgénge, er-

reicht unser Bewusstsein. Der tberwiegende Teil findet unbewusst statt.
Die einfachsten der unbewusst ablaufenden Regelvorgange sind die Refle-
xe. Sie werden Uber Regelkreise vermittelt, die neben den peripheren Ner-
ven aus wenigen Neuronen im Riickenmark bestehen. Reflexe erzielen
aufgrund ihrer einfachen Bauweise gleichsam automatisch eine schnelle
Anderung der Muskelaktivitat. So lassen sich Korrekturen einer Bewegung,
zum Beispiel beim Ausrutschen, innerhalb weniger Millisekunden errei-
chen. Sie sind aber nur fur sehr einfache Reaktionsformen geeignet.
Regelkreise, die neben dem Riickenmark die motorisch wichtigen Hirn-
areale einbeziehen, erlauben dagegen eine sehr flexible Abstimmung der
Bewegungssteuerung und motorisches Lernen, beanspruchen dafur jedoch
mehr Zeit. Motorisches Lernen zeigt die Plastizitat des Gehirnnetzwerks —
einer Struktur, die uns erlaubt, optimale Bewegungen fur sportliche
Hdéchstleistungen zu trainieren und auch komplexe motorische Fertigkei-
ten, wie z. B. das Musizieren zu erwerben. Dabei geht es mit dem Lernen
umso rascher und perfekter, je jinger wir sind. Die unbewusste Automati-
sierung, die erlernte Bewegungen auszeichnet, macht den Kopf frei fur
andere Inhalte.

Abb. 2: Darstellung der Aktivierung motorischer Hirnareale bei der Ausfiihrung einer
Ful3- und einer Daumenbewegung der rechten Kérperseite mit Hilfe der funktionellen
Kernspintomographie (fIMRI). Die fur die FuRbewegungen wichtigen Hirnareale befinden
sichiin der Nahe der Mittellinie, die Areale fiir die Daumenbewegung seitlich. Die farblich
markierten Areale zeigen die umschriebene Zunahme der Durchblutung im jewveils aktiven
Hirngewebe der gegentiberliegenden Seite an. (Oben: Querschnitt, unten: Sicht auf die
Hirnoberfléche, L: links).

das Kleinhirn. Es Uberwacht die
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MARKUS LAPPE

_Was passiert beim Autofahren

Im Gehirn?

Autofahren ist eigentlich ganz einfach, wenn man es erst einmal gelernt hat.
Kuppeln, Schalten, Beschleunigen, Bremsen, Lenken, alles das geht fast von
allein. Trotzdem werden immer wieder Autofahrer in Unfélle verwickelt — weil
sie unaufmerksam waren, ihre Geschwindigkeit falsch eingeschéatzt haben oder
nicht schnell genug reagieren konnten. Was passiert eigentlich beim Autofahren
im Gehirn?

Das Gehirn eines Autofahrers oder einer Autofahrerin leistet Schwerstarbeit. Es
muss viele Aufgaben gleichzeitig bewaltigen: Fahrtrichtung und Geschwindigkeit
ermitteln, Hindernisse erkennen, Steuerbewegungen durchfiihren und vielleicht
gleichzeitig auch noch dem Verkehrsfunk oder einer Musiksendung zuhdren.
Welche Anforderungen und Leistungen dahinter stehen, wird deutlich, wenn
man sich diese Aufgaben einmal im Einzelnen anschaut.

Zur Bestimmung der Fahrtrichtung und -geschwindigkeit steht dem Gehirn eine
Reihe von Sinneseindriicken zur Verfliigung. Der Gleichgewichtssinn meldet
Richtung und Beschleunigung einer Kérperbewegung. Auch durch Druckmesser
am Korper selbst erféahrt das Gehirn, wie und in welche Richtung
der Kdrper in den Sitz gedriickt wird. Rennfahrer sagen ja oft, sie
fahren ,,mit dem Hintern*‘. Die wichtigste Rolle spielt aber das
Sehen.

Beim Autofahren bieten sich dem Auge ganz bestimmte
Bewegungsbilder. Da die Welt am Fahrer vorbeizuflieBen scheint,
nennt man sie optische Flussfelder. Optische Flussfelder entstehen
nicht nur beim Autofahren, sondern auch beim Laufen oder Rad
fahren. Die Fahigkeit, das optische Flussfeld zu nutzen, ist auch
keine Erfindung des Menschen. Viele andere Tiere, z.B. Insekten
und Vogel, benutzen es genauso. In jedem Fall liefert das optische
Flussfeld dem Gehirn wichtige Information Uber die eigene
Bewegung. Das Sehsystem, der Teil des Gehirns, der sich mit dem
Sehen beschaftigt, muss das Flussfeld auswerten und die darin
enthaltene Information gewinnen.

Abb. 1: Das Auge des Autofahrers sieht ein ‘optisches Flussfeld’,
indem optische Bewegung vom Fluchtpunkt nachaufen lauft.
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Abb. 3: Messungenvon
Augenbanegungenin
einem Fahrsimulator
zeigen Blickspriinge, die
Informationen tiber
verschiedene Objekte
zusammentragen. Zwi-
schenzwei Blickspriingen
bleiben dem Gehirn oft
nurwenige Sekunden-
bruchteile, um das Bild

zuanalysieren.

Das Flussfeld entsteht im Auge und wird dort, dhnlich den Pixeln einer
Digitalkamera, in eine Vielzahl elektrischer Nervenimpulse umgewandelt.
Nachdem diese Uber den Sehnerv in das Gehirn gelangt sind, muss das Bild
des Flussfeldes wieder zusammengefligt und interpretiert werden. Dazu besitzt
unser Gehirn eine ganze Reihe aufeinanderfolgender Hirnbereiche, von denen
manche sich fast ganz auf die Verarbeitung von optischer Bewegung
spezialisiert haben. Hier werden Richtungen und Geschwindigkeiten aus
verschiedenen Teilen des Flussfeldes miteinander verglichen.
Computersimulationen, die auf der Messung der
Nervenzellaktivitat in diesen Hirnbereichen
beruhen, zeigen, wie daraus die Gesamtrichtung
der eigenen Bewegung ermittelt werden kann.

Das optische Flussfeld hilft auch dabei,
Hindernisse zu erkennen und ZusammenstolRe zu
vermeiden. Ist die Bewegungsrichtung bekannt,
dann lasst sich natirlich auch schnell feststellen,
ob ein Hindernis im Weg steht. Uber die Messung
der Geschwindigkeit des Hindernisses im Flussfeld
ermittelt das Gehirn die Zeit, die noch bis zum
Erreichen des Hindernisses bleibt, und kann dann
geeignete Lenk- oder Bremsreaktionen auslésen.

Die Notwendigkeit, Hindernisse zu erkennen, fiihrt aber zu einer weiteren
Schwierigkeit. Oft gibt es zur gleichen Zeit mehrere mogliche Gefahrenquellen,
etwa eine Anzahl von FuRgangern und verschiedene andere Autofahrer. Da
das Auge nicht alle gleichzeitig scharf abbilden kann, sind rasche Blickwechsel
notwendig. Messungen der Blickbewegungen von Autofahrern zeigen, dass
das Auge oft nur wenige Sekundenbruchteile auf einem Objekt verweilt und

) ) Abb. 2: Die Computer-
dann schon wieder zum néchsten springt.

simulation zeigt, wie die

Erregungsverteilungeiner
Fur das Gehirn ergibt sich dadurch schon wieder ein neues Problem. Jede Gruppevon
Blickbewegung verandert die Darstellung des Flussfeldes im Auge, denn das ﬂmm‘“"’em
Auge schaut ja nun in eine andere Richtung. Stellen Sie sich einen aus einem Nervenzellen die Lage des

Fluchtpunktesermitteln

fahrenden Auto gedrehten Videofilm vor, bei dem die Kamera jede halbe kann.
Sekunde in eine andere Richtung geschwenkt wird. Das Ergebnis ware ein

heilloses Durcheinander. Das Gehirn muss Ordnung
in dieses Chaos bringen und das Flussfeld innerhalb
weniger Sekundenbruchteile verarbeiten.
Experimente, in denen optische Flussfelder nur ganz
kurz gezeigt werden, belegen, dass die
Flussfelderkennung tatsachlich in so kurzer Zeit
erfolgreich durchgefiihrt werden kann.

Die vielen Prozesse, die beim Autofahren im Gehirn
ablaufen, mussen zahllose Sinneseindriicke sehr
schnell und effektiv verarbeiten. Das alles geschieht
groftenteils automatisch und ohne dass es uns
bewusst wird. Bei genauer Betrachtung erkennt man
jedoch, wie viel Gehirnarbeit darin steckt. Fahren Sie
vorsichtig!
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Abb. 1: Descartes stellte sich die Ged&chtnishildung im Gehirn als ein Einpragen mit einem
Druckstock, den Férber beim Musterfarben von Stoffen verwendeten, vor (1664).

e

............................................. RANDOLFMENZEL PR oL ‘:.

Gedachtnis

Das Gedéchtnis ist die Briicke zwischen Vergangenheit und Zukunft und schafft
auf diese Weise Gegenwart. Unsere friiheren Erfahrungen hinterlassen Spuren im
Gehirn. Die eigene Lebensgeschichte ist in den Verknlipfungen der Nervenzellen
des Gehirns niedergelegt, und weil sich alle individuellen Lebensgeschichten von
jedem Menschen (und jedem Tier) unterscheiden, sind, genau genommen, auch
alle Gehirne verschieden. Das, was uns zu einmaligen Individuen/
Persdnlichkeiten macht, ist unser einzigartiges und einmaliges Gedéachtnis.

Schon Ende des 19. Jahrhunderts wurde durch die Arbeiten des Berliner

Psychologen Hermann Ebbinghaus deutlich, dass das Gehirn in einem aktiven

Prozess aus den Lernerfahrungen das Gedachtnis bildet. Wie gut etwas erinnert

wird, hédngt davon ab, ob das Gehirn nach dem Lernvorgang ungestort arbeiten

kann. Schnell aufeinander folgende Lernvorgange stéren einander, ungestorte

Perioden sorgen dafur, dass das neu gebildete Gedachtnis in eine feste Form

gesichert wird. Diese friihe sensible Phase des Gedachtnisses ist auch empfindlich

fUr die Vorgéange, die die normale Tatigkeit des Gehirns beeintrachtigen, wie

Gehirnerschiitterung, Drogen und aufwiihlende emotionale Ereignisse. Schlaf und

Entspannung férdern dagegen den Konsolidierungsprozess und lassen ein

sichereres Gedé&chtnis entstehen. Nach einem Unfall kann sich der Betroffene

h&ufig nicht an die Umsténde und Ereignisse erinnern, weil eine Ged&chtnisliicke,

eine so genannte Amnesie, sein gerade neu gebildetes Gedachtnis geldscht hat.

Aber nicht nur das anfangliche Gedéachtnis ist storanféllig. Bei einem Alzheimer- Abb. 3:Nurnberger
Patienten kann die normale Gehirnfunktion so stark
beeintrachtigt sein, dass selbst fest eingeprégte Erfahrungen aus
dem Gedachtnis verloren gehen. Dieser Prozess kann so weit
fortschreiten, dass der Patient seine Personlichkeit verliert und in
einen Zustand ohne Vergangenheit, Gegenwart und Zukunft
verféllt.

Im Gehirn der Sdugetiere und des Menschen spielt eine paarige
Struktur des in der Tiefe liegenden Schléfenlappens — der
Hippokampus - eine entscheidende Rolle fir jene Gedéchtnis-
Abb. 2: Sostellensich formen, die bewusst werden und die mit der Raumorientierung
dieBalinesen das zusammenhéangen. Wird der Hippokampus zerstort, z.B. bei
Geddchtnis fur . . L . . .
einem Schlaganfall, einer Virusinfektion oder einer Operation zur
Landschaften vor. B . . . )
Bekdmpfung von Epilepsie, kann kein solches deklaratives
Gedachtnis mehr gebildet werden, und die betroffenen
Menschen leben in einer unveranderlichen Vergangenheit.
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Abb. 4: Gestaltdnderung eines
mechanosensorischen Neuronsder
Meeresschnecke Aplysianach
langanhaltendem Training: Das
Neuron wurde mit Farbstoff
markiert, der bei der Untersu-
chung unter dem Licht- und
Elektronenmikroskop deutlich
macht, dass die Dichte und die
Zahl der aktiven Zonen in den
synaptischen Endigungen gestie-
genistund die Lange der
axodendritischen Verzweigungen
zugenommen hat.

Links: Kontrolle

Rechts: nach langanhaltendem
Training

(mitder freundlichen Genehmi-
gung des Springer Verlags Hei-
delbergaus,,Neurowissen-
schaften®,J. Dudel, R. Menzel
und R. Schmidt (Hrsg.) (2001),
S. 495)
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Solche Patienten kdnnen aber weiterhin motorische Fertigkeiten erlernen
und wundern sich dann immer wieder, warum sie selbst komplizierte
Vorgénge wie die Bedienung von Maschinen beherrschen, obwohl sie sich
nicht erinnern kdnnen, dies jemals gelernt zu haben. Die Orte der
langzeitigen, bewusst werdenden Gedéchtnisspuren liegen auerhalb des
Hippokampus und sind wahrscheinlich tiber gro3e Bereiche des Gehirns
verteilt, wobei der im Stirnbereich liegende Gehirnteil
eine besonders wichtige Rolle spielt. Das Gedéchtnis
fur motorische Fertigkeiten ist im Kleinhirn lokalisiert
und das fur emotionale Gedachtnisformen (Angst,
Furcht, Freude, Gluck) in einem kleinen Kern, der
Amygdala heif3t. Viele Gedachtnisinhalte betreffen
verschiedene Aspekte gleichzeitig; sie kénnen
bewusst werden, sind mit einem bestimmten Ort
verkniupft, haben eine motorische Komponente und
rufen einen emotionalen Zustand hervor. Ein solches
ey einheitliches Gedéachtnis ist dennoch tber groR3e
Bereiche des Gehirns verteilt, und im Frith- bzw.
Spatstadium der Gedé&chtnisbildung sind
unterschiedliche Strukturen beteiligt.

dmds
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Damit eine Gedachtnisspur im Gehirn entsteht, mus-
sen sich die Verknupfungen zwischen den Nervenzel-
len, die Synapsen, verandern. Wir verstehen bereits
1..' viele Aspekte dieser anpassungsféahigen Dynamik
o des Nervensystems und haben auch schon erste Hin-
weise, wie bei Krankheiten wie Alzheimer kompen-
sierend eingegriffen werden kénnte. Ein
Schlusselmolekdl ist ein groBer Proteinkomplex, das NMDA-Molekil, das
in der postsynaptischen Seite einer Synapse fir den Einstrom von Kalzium-
ionen zusténdig ist. Die besondere Eigenschaft des NMDA-Molekils be-
steht darin, dass es gleichzeitig von einer Transmittersubstanz, dem Glut-
amat, und dem Erregungszustand der eigenen Zelle gesteuert wird. Auf
diese Weise verkniipft das Molekiil getrennt eingehende Informations-
strome und stellt somit das elementare Ereignis einer assoziativen Ver-
knUpfung beim Lernen dar. Im Zellinneren I6sen die eingestromten
Kalziumionen dann vielféltige Molekilreaktionen
aus, die im Lauf der Zeit und bei erneuten Assozia-
tionen zu stabilen Strukturverdnderungen in den
synaptischen Verknipfungen der Nervenzellen fiih-
ren. Diese Molekiilreaktionen stehen im Mittelpunkt
der neurowissenschaftlichen Forschung, weil sie die
Grundlagen fir die schrittweise Gedéchtnisbildung
darstellen und auch fur viele Anpassungsvorgangen
wéhrend der Entwicklung des Gehirns sowie fir
Krankheitszustande (z.B. Epilepsie) verantwortlich
sind.

Lernen,
was ist das ?
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GERHARD ROTH

Bewusstsein

Uber kaum etwas wurde und wird in der Geschichte der Philosophie heftiger
gestritten als Uber die Natur des Geistes und des Bewusstseins. Bis heute halten
die meisten Philosophen, Psychologen und Sozialwissenschaftler Bewusstsein fiir
etwas vom stofflichen Gehirn grundlegend Verschiedenes, fir etwas ,,Immateri-
elles* oder fur eine ,,Information* — also fiir etwas, das im Grunde auch ohne
Gehirn existieren kann. Die moderne Hirnforschung zeigt hingegen mit einer
Vielzahl von Methoden, dass Geist und Bewusstsein unabtrennbar mit Gehirn-
prozessen verbunden sind. Zahlreiche Bereiche des Gehirns miissen in ganz be-
stimmter Weise aktiv sein, bevor uns ein Geschehen in unserer Umwelt oder in
unserem Kdérper bewusst wird. Hierzu gehdren Zentren im so genannten Hirn-
stamm, z.B. der Locus coeruleus, weiterhin Gebiete im Zwischenhirn (thalamische
Kerne), Bereiche des Endhirns (wie Amygdala, Nucleus accumbens und ventrales
tegmentales Areal), die mit Affekten und Emotionen zu tun haben und zusam-
men das ,,Limbische System* bilden, sowie diejenigen Zentren, die mit dem Ein-
speichern, Verwalten und Abrufen unseres Erlebnis- und Wissensgedachtnisses zu
tun haben (dies ist vor allem der Hippokampus) (Abb.1).

Diese Zentren stellen — fur uns vollig unbewusst — in einem Bruchteil einer Sekun-
de fest, ob die Aufgabe, mit der unser Gehirn gerade konfrontiert ist (sei es ein
bestimmtes Problem, ein Gesicht, ein gehdrter Satz), mit vorhandenen ,,Mitteln**
geldst werden kann. Falls dies so ist, dann fiihrt unser Gehirn diese Aufgabe aus,
ohne dass wir davon viel oder tberhaupt etwas mitbekommen. Es wird dazu
namlich Wissen und Kénnen abgerufen, das bereits in Teilen unseres
Unbewussten vorhanden ist. Dies gilt fir die allermeisten
Dinge, die wir in unserem téglichen Leben erledigen.

Gromboryrie

- ""I""" T Wenn unser Gehirn allerdings feststellt, dass es sich um
Grren crga I"-, i e etwas hinreichend Wichtiges handelt, fiir das es noch
it it r -H_' ! f\ | y e keine Losung ,,parat* hat, dann aktiviert es unser
il .’<< e — o . W I Bewusstsein. Dieses muss sich dann daran machen, aus
LES ‘ - : ’;" vorhandenem Wissen und Kénnen sowie durch Auspro-
?;:‘M—I_ﬂ : ; =Y bieren neue Losungen zu finden. Auch das geht meist
.1 ! g sehr schnell, und zwar im Sekundenbereich, z.B. wenn
::?::.h.".\" e ; \_1_, 9' wir die Bedeutung eines neuen Satzes erfassen.

Flyrim g
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Abb. 1: Innenansicht des menschlichen Gehirns mit den wichtigsten limbischen Zentren. Diese Zentren sind
Orteder Entstehung von positiven (Nucleus accumbens, ventrales tegmentales Areal) und negativen Gefiihlen
" Mk (Amygdala), der Gedéchtnisorganisation (Hippokampus), der Aufmerksamkeit und Bewusstseinssteuerung
(basales Vorderhirn, Locus coeruleus, Thalamus) und der vegetativen Funktionen (Hypothalamus). Aus Spek-

oo

) Hamss . g . "
L f.- b i e A trum/Scientific American, 1994, veréndert.
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Abb. 2: Links: Seitenansicht des
menschlichen Gehirns. Sichtbar
ist die GroRhirnrinde mit ihren
typischen Windungen (Gyri,
Einzahl Gyrus) und Furchen
(Sulci, Einzahl Sulcus) und das
ebenfalls stark gefurchte
Kleinhirn. Abkirzungen: 1
Zentralfurche (Sulcus centralis); 2
Gyrus postcentralis; 3 Gyrus
angularis; 4 Gyrus
supramarginalis; 5 Kleinhirn-
Hemisphéren; 6 Gyrus
praecentralis; 7 Riechkolben
(Bulbus olfactorius); 8
olfaktorischer Tract; 9 Sulcus
lateralis; 10 Brticke (Pons); 11
Verléngertes Ruckenmark
(Medulla oblongata). Rechts:
Anatomisch-funktionelle
Gliederung der seitlichen
Hirnrinde. Die Zahlen geben die
Ubliche Einteilung in
cytoarchitektonische Felder nach
K. Brodmann an. Abklrzungen:
AEF = vorderes Augenfeld; BSA
= Brocasches Sprachzentrum; FEF
= frontales Augenfeld; ITC =
inferotemporaler Kortex; MC =
(primérer) motorischer Kortex;
OC = occipitaler Kortex
(Hinterhauptslappen); PFC =
prafrontaler Kortex (Stirnlappen);
PMC = dorsolateraler
pramotorischer Kortex; PPC =
posteriorer parietaler Kortex; SSC
= somatosensorischer Kortex; TC
= temporaler Kortex (Schléafen-
lappen). Nach Nieuwenhuys et
al., 1991, veréndert.
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Bewusstsein ist — nach allem, was wir wissen — ausschlie8lich an die
Aktivitat der GroRhirnrinde gebunden, genauer an diejenigen Teile,
die man als ,,assoziativen Kortex** bezeichnet (Abb. 2). Hier laufen
all die oben genannten Informationen aus dem ,,Unbewussten* im
Hirnstamm und im Limbischen System zusammen, treffen auf die
unterschiedlichsten Sinneswahrnehmungen und werden mit ihnen
zusammen weiterverarbeitet. Unsere zu Bewusstsein féhige
GroRhirnrinde ist von ihrem Aufbau her fur ein solches ,,Zusammen-
fuhren* und Neuverknupfen von vorhandenen Informationen be-
stens geeignet. Neurobiologen gehen zur Zeit davon aus, dass das
Zusammenfihren und Neuverknipfen in einer Verdnderung von
Netzwerken in unserer Grof3hirnrinde besteht. Diese Netzwerke
werden durch Milliarden von Nervenzellen gebildet, die untereinan-
der Uber Kontaktpunkte, Synapsen genannt, verkniipft sind. Eine
Veranderung der Netzwerke durch eine Veranderung der
synaptischen Verkniipfungen resultiert in einer Veranderung der
Funktion dieser Netzwerke, die dann dazu flihrt, dass wir ein be-
stimmtes Gesicht identifizieren, ein bestimmtes Problem l6sen und
einen bestimmten Satz verstehen. Eine Reihe von Experten nehmen
an, dass hierbei auch eine gleichzeitige Aktivierung (Synchronisati-
on) von beteiligten Netzwerken notig ist.

Diese Umverknupfungen bendétigen ungefahr eine Sekunde, und deshalb
schreitet unser Bewusstsein im Sekundentakt voran. Sie bendtigen zudem
viel Sauerstoff und Zucker, und diesen erhéhten Energieverbrauch kann
man mit sogenannten bildgebenden Verfahren, z.B. der funktionellen
Kernspintomographie, sichtbar machen. Damit I&sst sich auch ,,rein geistige*
Aktivitat, z.B. Aufmerksamkeit, bildlich darstellen (Abb. 3). Hiermit ist
Uberdies bewiesen, dass bewusste geistige Vorgéange unabtrennbar an
Hirnprozesse gebunden sind; verhindert man namlich tGber das Verabreichen
bestimmter Stoffe das Umverknipfen der Netzwerke in der GroR3hirnrinde,
so kdnnen wir nicht aufmerksam sein und verlieren schlieBlich das
Bewusstsein.

Bewusstsein hat aber nicht nur mit Aufmerksamkeit und Problemldsen zu
tun, sondern auch mit unserem Ich-Gefiihl. Auch unser Ich wird von
Hirnforschern als ein Konstrukt des Gehirns angesehen. Dabei wirken viele
verschiedene Teile der GroRRhirnrinde eng mit den genannten unbewusst
arbeitenden Bereichen des Gehirns zusammen und bringen die vielen
Facetten hervor, aus denen unser Erlebnis-Ich besteht, namlich unser
Denken, Vorstellen, Wiinschen, Wollen, Erinnern und Planen. Schadigungen
dieser Hirnzentren fuhren deshalb in voraussagbarer Weise zu Stérungen
oder gar Ausféllen dieser Ich-Empfindungen.

Abb. 3: Registrierung von Hirnaktivitat mit Hilfe der funktionellen
Kernspintomographie. Gezeigt ist die dreidimensionale Rekonstruktion des Gehirns
einer Versuchsperson von schrag unten und hinten. Die Versuchsperson wurde
aufgefordert, einen zentralen Fixationspunkt im Gesichtsfeld genau zu fixieren und
gleichzeitig ihre Aufmerksamkeit auf andere Geschehnisse im rechten Gesichtsfeld
zu konzentrieren. In der kernspintomographischen Computerrekonstruktion zeigt
sich dabei eine deutliche Aktivitatsanderung (rote Gebiete in den computer-
graphisch erzeugten Schnittflachen) in der linken Gehirnhalfte im Ubergangs-
bereich zwischen Schléfenlappen und Hinterhauptslappen. Den Kollegen H. J.
Heinze, S.A. Hillyard und H. Scheich danke ich herzlich fiir die Uberlassung der
Aufnahme.
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PETRA STOERIG

Sehen oder Blindsehen?

Wie wird uns das, was wir sehen, bewusst? Wie kommt es, dass eine Licht-
verteilung vor mir, die in meine Augen fallt und dort in eine Verteilung von
Nervensignalen Ubersetzt wird, ein weiteres Mal Ubersetzt wird, so dass aus
dem Muster der neuronalen Signale eine Verteilung von Konturen und

Helligkeiten, von Farben, Formen und Bewegungen entsteht? Diese zweite

Abb.1: Einevon

Ubersetzung findet auch dann statt, wenn wir die Augen geschlossen ha- Gloningund Mitarbei-
ben, wenn wir traumen, halluzinieren oder Nachbilder sehen. Sie kann also tern 1967 beschriebene
auch dann ablaufen, wenn die Signale nicht in der Netzhaut des Auges, son- Halluzination eines
dern selbstandig vom Gehirn erzeugt werden. Blinden, dereine Reine
identischer M&nner
. . . . .. . durchseinblindes
Um herauszufinden, wo im Gehirn diese Ubersetzung in die bewusste halbes Gesichtsfeld
Wahrnehmung erfolgt, kann man Patienten untersuchen, die das bewusste gehensah. Solche
Sehen aufgrund einer Schadigung eingebiliRt haben. Die meisten Leute den- Halluzinationen treten
ken bei Blindheit zunéchst an die Augen. Tatsachlich kann ein Mensch, der auchbei getffineten

Augen auf, sodassim

seine Augen durch Krankheit oder Unfall verloren hat, nicht mehr sehen, °
Gesichtsfeld sowohl das

was um ihn herum vorgeht. Trotzdem kann ein solcher Augenblinder Seh- Bild der AuRenwelt als
eindriicke haben, wenn man sein Gehirn tber der Sehrinde im Hinterhaupt auchdie Halluzination
elektrisch oder magnetisch reizt, oder wenn er Halluzinationen hat (s. zusehensind.
Abb.1). Ein Mensch kann jedoch auch erblinden, wenn seine Augen véllig
gesund sind, ndmlich dann, wenn seine primédre Sehrinde direkt zerstort
wird (sei es durch Durchblutungsstérungen oder Verletzung). Diese so
genannte Rindenblindheit unterscheidet sich von der Augenblindheit vor
allem deshalb, weil die Augen ihre Signale Uiber mehr als zehn verschiede-
ne Nervenbahnen ins zentrale Sehsystem schicken. Mit Ausnahme der
unmittelbar betroffenen Sehstrahlung, die das Signal der Augen uber die
seitlichen Kniehdcker an die Sehrinde weiterleitet (s . Abb.2), bleiben die-
se Bahnen auch dann funktionsttichtig, wenn die Sehrinde zerstort ist. So
vermitteln sie unter anderem die visuellen Reflexe, sorgen also z.B. dafiir,
dass sich die Pupille auch dann zusammenzieht, wenn ein Lichtreiz auf
das rindenblinde Feld féllt. Diese intakt gebliebenen Bahnen kdnnen aber
noch mehr: Sie erméglichen Menschen, deren Sehrinde zerstort, deren
Augen aber funktionstiichtig sind, das so genannte ,,Blindsehen*, was
sich zundchst wie ein Widerspruch in sich selbst anhdrt. Solche
blindsichtigen Patienten geben an, sie kdnnen einen kleinen Lichtpunkt
in einem bestimmten Bereich ihres Gesichtsfeldes nicht sehen; das Faszi-
nierende ist jedoch, dass sie auf den Ort zeigen kdnnen, wo sich dieser
Lichtpunkt im ,,blinden* Bereich befindet!




Und sie liegen damit weitaus h&ufiger richtig,
als durch Raten zu erklaren waére. Sie neh-
men den Lichtpunkt also richtig wahr, be-
haupten aber, ihn nicht sehen zu kénnen, sind
sich ihres Seheindrucks also nicht bewusst.
Diese Fahigkeit lasst sich durch Uben verbes-
sern: Je haufiger der Patient trainiert und
»rat“, wo sich der Lichtpunkt im blinden Ge-
sichtsfeld befindet, desto besser und ziel-
genauer wird er. Die Entwicklung und Verbes-
serung des Blindsehvermdgens fiihrt zu einer
Veranderung der Aktivierungsmuster im Ge-
hirn, die sich mit Hilfe der funktionellen Ma-
gnet-resonanztomographie — einem bildgebenden Verfahren, das von auflen die
Gehirndurchblutung aufzeichnet — sichtbar machen lasst, wahrend kontrastreiche Seh-
reize ins rindenblinde Gesichtsfeld projiziert werden

Diejenigen Rindengebiete, die sich an die priméare Sehrinde anschlieBen und die von
dort eintreffenden Signale weiter verarbeiten, zeigen unmittelbar nach der Schadi-
gung der priméren Sehrinde keine oder kaum eine Aktivitat, doch mit der Zeit wer-
den sie zunehmend ansprechbarer. Das Gehirn lernt offenbar, besser ohne die pri-
mare Sehrinde auszukommen und die visuellen Signale zu nutzen, die von den
Augen auf anderem Weg — Uber die Nervenbahnen, die die primére Sehrinde um-
gehen und intakt geblieben sind — in die Hirnrinde gelangen.

Dennoch wird das, was der Rindenblinde wahrnimmt und auf das er reagieren
kann, nicht bewusst abgebildet, und bisher lassen sich auch durch magnetische

Stimulation keine optischen Eindriicke im Gesichtsfeld auslésen. Nur Halluzinationen
kénnen fur geraume Zeit nach der Erblindung auftreten (s.Abb.1). Es sieht daher so aus, als
ob die hdheren Sehrindengebiete allein, d.h. ohne die Verarbeitung des visuellen Signals in
der priméren Sehrinde, nur dann bewusstes Sehen ermdglichen, wenn sie nach der Verlet-
zung stark erregt werden.

Aber warum ist die primare Sehrinde notwendig? Stellt sie eine Verarbeitungsstufe
dar, die fir die Bewusstwerdung unverzichtbar ist, weil alle von der Netzhaut
kommenden Signal hier zundchst vorverarbeitet werden mussen, bevor sie in an-
deren Gebieten in eine bewusste Sehwahrnehmung Ubersetzt werden kénnen?
Oder mussen die Ergebnisse der Verarbeitung in den héheren Rindengebieten
Uber die zahlreichen Rickprojektionsbahnen von den héheren Gebieten an die
primare Sehrinde zuriickgesandt werden? Kdénnen sich ohne die primére Sehrinde
keine zusammenhangenden Erregungsmuster ausbilden, kénnen die Rinden-
gebiete nicht in einen Schwingungszustand versetzt werden, der als Seh-
wahrnehmung ,,gelesen* wird? Sobald wir diese Fragen beantworten kénnen,
kénnen wir neue und préazisere Fragen stellen, z.B.: Welche Nervenzellen, welche
Botenstoffe, welche Verbindungen sind beteiligt? Muss sich die Sehrinde mit dem
System, das den bewussten Zustand des Menschen ermdéglicht, austauschen, weil
nur im bewussten Zustand auch bewusste Wahrnehmung mdoglich ist? Mit geni-
genden Informationen kdnnen wir dann versuchen, die verlorengegangene
bewusste Wahrnehmung durch gezielte MalRnahmen wiederherzustellen, so dass
aus dem Blindsehen wieder Sehen wird.
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Abb.2: Das Seh-
systemdes Menschen
umfasst dieabgebil-
dete primére Bahn
vomAugezum
seitlichen Knie-
hécker, die vondort
weiter Uber die
Sehstrahlungzur
priméren Sehrinde
fuhrt. Eine Zersto-
rungder Augen
flhrtebensowieeine
Zerstdrungder
priméren Sehrinde
zum Erblinden. Die
\ferschaltungin der
Sehnenvenkreuzung
bedingt, dasseine
einseitige Schadigung
hinter dieser Kreu-
zung die jeweils
Halfte des Gesichts-
feldes betrifft. Dieser
Unterschied ist fur
die Gesichtsfelder der
beiden Augenge-
zeigt. Je weiter die
\frletzungvom
Augeentferntist,
destomehr Informa-
tionwirdvonden
Augen Uber die nur
angedeuteten intak-
tensekundéren
Bahnenins System
Getragen.
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ANGELA D.FRIEDERICI

Sprache

Das Verstehen von Sprache und das Produzieren von Satzen sind hochkomplexe
Prozesse, die das Gehirn scheinbar mihelos leistet. Wie komplex diese Prozesse
sind, wird einem haufig erst bewusst, wenn Kinder eine Muttersprache noch nicht
beherrschen, wenn wir mit einer Fremdsprache kdmpfen oder gar, wenn eine Hirn-
schadigung Sprache nicht mehr richtig funktionieren lasst. Sprachstérungen, wie sie
nach einem Schlaganfall auftreten kénnen, zeigen dies eindrucksvoll.

Was macht Sprachprozesse so komplex? Es ist die Vielzahl verschiedener Informatio-
nen, die in Millisekunden abgerufen, koordiniert und in den rechten Zusammen-
hang gebracht werden mussen. Jede Sprache der Welt besteht aus drei verschiede-
nen Informationen: (1) der lautsprachlichen Information, (2) der
Bedeutungsinformation und (3) der Grammatik. Neben diesen rein sprachlichen
Informationen muss natirlich auch Wissen Uber die Welt vorhanden sein, damit
‘Verstehen’ im eigentlichen Sinn stattfinden kann bzw. damit eine ‘sinnvolle’ AuRe-
rung formuliert werden kann.

Das Gehirn muss all diese Informationen in kirzester Zeit verarbeiten und miteinan-
der in Beziehung setzen, da ein Sprecher im Durchschnitt 3—4 Silben in einer Sekun-
de produziert. In der Kiirze der zur Verfligung stehenden Zeit arbeitet das Gehirn die
verschiedenen Informationen wahrend der Sprachproduktion und des Sprach-
verstehens nacheinander ab. Dies konnte durch die Registrierung von ereignis-
korrelierten Hirnpotentialen mittels der Elektroenzephalographie (EEG) belegt wer-
den. Bei der Sprachproduktion muss zunéchst klar sein, was gesagt werden soll
(Bedeutung), dann wird festgelegt, in welcher Form es gesagt werden soll (Gramma-
tik), und schlieflich wird der Satz laut ausgesprochen (lautliche Realisierung: Phono-
Abb. 1: logie und Artikulation). Beim Sprachverstehen wird zunéchst der lautliche Input ana-
Der Arzt Paul Broca lysiert (Phonologie), dann die grammatische Struktur (Grammatik), und zum Schluss
wird die Bedeutungsreprasentation erstellt (Bedeutung).

Diese komplexen Prozesse werden von einem neuronalen Netzwerk geleistet, an
dem Hirnareale im Stirnlappen (Frontallappen) und im Schl&fenlappen (Temporal-
lappen) der linken sprachdominanten Gehirnhélfte beteiligt sind. Durch die Beob-
achtung von Patienten mit umschriebenen Hirnschadigungen in diesen Regionen
konnten die fir die Sprache relevanten Hirnareale bereits vor tber 100 Jahren naher
identifiziert werden. Im Jahre 1861 sezierte der franzdsische Arzt Paul Broca das Ge-
hirn eines verstorbenen Patienten, der vor seinem Tode unter einer massiven Sto-
rung der Sprachproduktion litt. Dieser Patient wies eine Schadigung der dritten
Windung am Fuf} des linken Frontallappens auf. Diese Region wurde fortan fir die
Sprachproduktion verantwortlich gemacht.
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MNeuronale Dynamik Kurze Zeit spéter berichtete der deutsche Arzt Carl
der Sprachverarbeitung Wernicke Uber Patienten, die deutliche Defizite

Abb. 2: Hirn-
aktivierung wahrend
Phase 1 = 160 ms,
Phase 2 = 550 ms,
Phase 3 = 700 ms

Abb.5:
Aktivierung in
der linken
Gehirnhalfte

L#) mormal speach

beim Sprachverstandnis aufwiesen. Die Gehirne
dieser Pa-tienten zeigten Hirnschadigungen im
Temporallappen der linken Gehirnhélfte. Diesem
Hirnareal wurde somit die Funktion des Sprach-
verstehens zugewiesen. Heute haben wir mit der
funktionellen Magnetresonanz-tomographie
(FMRT) die Mdglichkeit, Sprachfunktionen am ge-
sunden, lebenden Menschen zu untersuchen. Die-
ses Verfahren erlaubt es, die Hirnaktivitat beim
Sprechen oder beim Sprachverstehen ‘von auRen’
zu messen. Untersuchungen mit diesem Gerat zei-
gen, dass beide, frontale und temporale Gebiete
der linken Hemisphére, sowohl am Sprach-
verstehen als auch an der Sprachproduktion betei-
ligt sind. Die Sprachproduktion aktiviert jedoch vor-
nehmlich die frontalen Gebiete, das
Sprachverstehen hingegen die temporalen Gebiete der linken Hemisphare. Doch
auch die rechte Hemisphére ist wéhrend der auditorischen Sprachverarbeitung
aktiv. Hier werden vor allem Aspekte der Satzmelodie verarbeitet.

Das zeitlich gut koordinierte Zusammenspiel der einzelnen Hirnareale garantiert
eine Sprachverarbeitung in Echtzeit und erlaubt uns, miteinander zu kommunizie-
ren. Bei Erwachsenen laufen die phonologischen und die syntaktischen Prozesse
hochautomatisch ab, so dass wir uns in einer Kommunikationssituation ganz auf
die Inhalte konzentrieren kdnnen.

Wir Menschen sind fur die Sprache genetisch offenbar gut ausgeristet, denn Kin-
der in aller Welt lernen ihre Muttersprache ,,spielerisch*, d. h. ohne ein spezielles
Sprachtraining. Allein die tagliche Kommunikation, das tégliche Héren und der
Ubende Umgang mit Sprache ist notwendig, damit (gesunde) Kinder ihre jeweilige
Muttersprache lernen. Dies gilt auch fir jene Sprachen, die uns Erwachsenen sehr
kompliziert erscheinen.

Die Erwachsenen haben diese Fahigkeit des spielerischen Sprachen-Lernens weit-
gehend verloren. Neurophysiologische Untersuchungen haben gezeigt, dass die
Hirnmechanismen beim Erwerb der Muttersprache und beim spéten Erwerb einer
Zweitsprache nicht identisch sind. Wahrend das kindliche Gehirn noch offen ist fiir
jede Sprache, hat sich das erwachsene Gehirn bereits auf seine Muttersprache
,.festgelegt®. So lernt das Deutsch sprechende Kind bald,
dass das englische ,,th** in seiner Sprache nicht vorkommt.
Zwar hat es diesen Laut noch wahrend der Lall- und Babel-
phase produziert, doch er macht im Deutschen keinen
,»Sinn“. Das heif3t, dieser Laut trégt nicht wie im Englischen
zur Bedeutungsunterscheidung bei: tin / Zinn versus thin /
dinn. Sprache-Lernen heif3t also in diesem Fall, das ‘Verler-
nen’ all jener sprachlichen Variationen, die nicht Teil der
Muttersprache sind. Nur mihsam kénnen wir die in der fri-
hen Kindheit verworfenen Variationen im Erwachsenenalter
wieder erlernen. Viele von uns haben diese leidvolle Erfah-
rung selbst gemacht.

Abb. 3:
Aktivierung fur
normaleauditorische
Sétze

Abb. 4:
Aktivierung fur
Satzmelodie
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,.Die schlafende Venus* von Giorgione, um 1510

THOMAS POLLMACHER UND FLORIAN HOLSBOER

Neues aus der Schlafforschung

Die griechische Mythologie hat die Gotter Hypnos und Thanatos zu Briidern ge-
macht, weil man den Schlaf fur einen Zustand minimaler kérperlicher und geisti-
ger Aktivitat hielt, der nur noch einen Schritt weit vom Tode entfernt ist — ein
unheimlicher Gedanke fiir jeden, der sich schlafen legt. Dieses beunruhigende
Konzept hat unsere Vorstellungen vom Schlaf tiber Jahrtausende geprégt, bis es
sich — zum Gliick! — in den 1960er Jahren als grundlegend falsch herausstellte.
Es war die Entdeckung des REM-Schlafes (REM wie rapid eye movements), der
umgangssprachlich oft auch Traumschlaf genannt wird, die eine Welle von Unter-
suchungen ausléste, die drei Dinge zweifelsfrei belegten: Erstens ist der Schlaf
kein passiver Ruhezustand, der dann eintritt, wenn Kérper und Geist langsam
,.die Luft ausgeht*, sondern das Gehirn selbst fihrt auf komplizierte Weise aktiv
den Zustand Schlaf herbei. Zweitens ist Schlaf kein einheitlicher Zustand, sondern
kommt in zwei Arten, dem schon erwdhnten REM- und dem nonREM-Schlaf vor,
die unterschiedlich geregelt werden und unterschiedlichen Funktionen dienen.
Drittens schlief3lich ist die Ruhe des Schlafenden eine triigerische, denn im Gehirn
herrscht wéhrend des Schlafes emsige Aktivitat, und es werden lebenswichtige
Arbeiten erledigt (zum Beispiel die Einspeisung von Erlebtem ins Gedachtnis).
Allerdings birgt der Schlaf noch sehr viele Geheimnisse, die wir ihm nur Stiick fur
Stuick entreif3en kénnen, weil es nicht einfach ist, wahrend des Schlafes Messun-
gen durchzufihren.

Bisher war die einzige Methode, mit der man dem schlafenden Gehirn bei der
Arbeit zuzusehen konnte, die Messung der Hirnstrome (EEG). Diese lassen zwar
den raschen Wechsel der Schlafstadien erkennen, erlauben aber nicht zu messen,
wo im Gehirn sich Stoffwechselvorgange dndern. Solche Dinge
kann man mit der Magnetresonanztomographie (MRT) messen,
die allerdings im Schlaf schwer durchzufiihren ist, weil die ent-
sprechenden Geréte sehr laut sind und das notwendige Ma-
gnetfeld es extrem schwierig macht, elektrische Hirnstrome zu
messen. Deshalb ist es auch erst vor kurzem gelungen, diese
beiden Methoden zu kombinieren, aber die ersten am Max-
Planck-Institut fur Psychiatrie erzielten Ergebnisse solcher Unter-
suchungen sind auBerst vielversprechend: Wie Abbildung 1 zeigt,
fuhrt ein akustischer Reiz wahrend des Schlafs zwar zu einer
geringeren Aktivierung der Regionen im Gehirn, die Téne verar-
beiten, gleichzeitig werden jedoch andere Regionen deaktiviert.
Dieser Trick des Gehirns durfte mitverantwortlich dafur sein,
dass wir im Schlaf zwar Reize verarbeiten, aber nur auf solche
reagieren, die unser Gehirn als besonders wichtig erkennt.

Abb. 1: Beispiel einer
funktionellen
kemnspintomographischen
Untersuchungdes
Gehirnsim Schlaf.
Einegesunde \frsuchs-
person reagiert auf
einen Textim Wachzu-
stand (rechts) miteiner
Aktivierung (gelb-rot)
solcher seitlichen Hirn-
areale, die Tone verar-
beiten. Im Schlaf
hingegen (links) werden
diese Areale nur mini-
mal aktiviert, andere
hingegensindsogar
deaktiviert (blau).
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Lange hat man vermutet, dass ein einzel-

ner unbekannter Stoff, eine endogene

Schlafsubstanz oder ein giftiges

Hypnotoxin, dafur verantwortlich ist, dass

wir mit zunehmender Wachdauer immer

muder werden. Und vor etwa 30—40 Jah-

ren wurden viele Arbeiten verdffentlicht,

die immer neue Hormone, Peptide oder

Neurotransmitter als die Schlafsubstanz

bezeichneten. Rasch wurde aber klar, dass

fast alle diese Substanzen jeweils nur sehr

spezielle Aspekte der Schlafregulation er-

klaren und der Wechsel zwischen Schlafen

und Wachen Ergebnis der kiinstlerischen

Zusammenarbeit eines ganzen Schlaf-

orchesters ist. Und dennoch kommt man-

chen Einzelinstrumenten anscheinend eine

herausragende Rolle zu: In einem einzigarti-

gen Zusammenspiel zwischen Tierforschung und Forschung am
Patienten ist es in den letzten beiden Jahren gelungen, die Ursa-
chen einer bis dahin véllig rétselhaften Erkrankung zu einem
grof3en Teil aufzukléren: Die Narkolepsie, die seit dem 19. Jahr-
hundert bekannt ist, geht mit starker, anfallsartiger Mudigkeit
sowie einer Reihe weiterer schlafbezogener Symptome einher
(n&here Informationen sind bei der Deutschen
Narkolepsiegesellschaft erhdltlich, siehe Anhang). Schon seit
langem war bekannt, dass eine Veranlagung zur Narkolepsie
vererbt wird, aber mit Sicherheit zusatzliche Umwelteinfliisse
eine ursachliche Rolle spielen. Zunéchst liel? sich nach 10-jahriger
Forschungsarbeit belegen, dass eine Narkolepsie-ahnliche Er-
krankung bei Hunden durch einen erblichen Defekt des
Rezeptors verursacht wird, der im Gehirn die Wirkung eines
Peptids namens Orexin vermittelt. Wenige Monate spéter ent-
deckte man, dass Méause, bei denen dieses Peptid aufgrund einer
gezielten molekulargenetischen Veréanderung nicht funktioniert,
ebenfalls Symptome zeigen, die denen von Narkolepsiepatienten
sehr @hnlich sind. Und schlieBlich, nur ein weiteres halbes Jahr
spater, stellte sich heraus, dass dieses Peptid im Gehirn von
Narkolepsiepatienten fast vollsténdig fehlt. Wie Abbildung 2
zeigt, ist dieser Mangel auf das Gehirn beschrénkt, denn wéh-
rend das Peptid im Nervenwasser fehlt, ist es im Blut in normaler
Menge vorhanden. Somit ist es sehr wahrscheinlich, dass ein
Fehlen des Peptids Orexin oder eine Stérung seiner Funktion die
Symptome der Narkolepsie verursacht. Im Gegensatz zu den
Tiermodellen ist der Orexinmangel bei Narkoelpsiepatienten
allerdings nicht genetisch bedingt; daher mussen die &uf3eren
Ursachen, die dieses Defizit verursachen, noch erforscht werden.
Dessen ungeachtet zeigt die Entdeckung der Bedeutung des
Orexins fir die Narkolepsie, wie rasch und effizient tier- und
humanexperimentelle Forschung heutzutage gemeinsam Ergeb-
nisse von hohem theoretischem Interesse und grofRer klinischer
Bedeutung fir die Patienten erzielen kénnen.
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Abb. 2: Wahrend
bei
Narkolepsiepatienten
fast kein Orexin im
Nervenwasser
((s.0.)) nachweisbar
ist (oben), finden
sich im Blut (un-
ten) sehr wohl die
gleichen Mengen
wie bei
Kontrollpersonen.
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HANS-CHRISTIAN PAPE

Wie flurchtet sich das Gehirn?

Hirnbiologische Grundlagen von Emotionen

Klack, klack, klack.....Ein unangenehmes, sich stdndig wiederholendes Geréusch er- Abb. 1: Furcht
schreckt uns. Am hellichten Tage, auf belebter StraRe, wird dieses Gerausch eine Zeit ~ Unddie
lang unsere Aufmerksamkeit in Anspruch nehmen. Wenn es aber weiter anhélt, ohne Am)'/gdala. A
u . . . Typische
dass es zu unangenehmen Folgen kdme, erkennt unser Gehirn den Reiz als nicht be- Anzeichen
deutsam, und unsere Reaktion nimmt kontinuierlich ab. Ganz anders bei Dunkelheit in  giner Furcht-
einer unbelebten Gasse. Klack, klack, klack..... Unser anféanglicher Schreck steigert antwort. B:
sich zur Furcht, und der Organismus wird in einen Alarmzustand versetzt, bereit zum Lage der '
Angriff oder zur Flucht (Abb. 1A). Amygdala bei
Seitenansicht
. . ) o des menschli-
Solche furchtpotenzierten Schreckreaktionen laufen im Menschen und in vielen ande- e Gehirns
ren Wirbeltieren in vergleichbarer Weise ab und kénnen fiir das Uberleben des Indivi- im Schema. C:

duums von entscheidender Bedeutung sein. So lernt jedes Individuum durch Sozialisie- ~ Amygdalaim
rung oder schmerzvolle Erfahrung, bestimmte Verhaltensweisen zu vermeiden, aus Frontalschnitt.

Angst, verletzt zu werden. Solche Erinnerungen, die mit Furcht assoziiert sind, werden Ej\;:ﬁiﬂz
im Gehirn auerordentlich schnell gebildet und lange gespeichert. der Amygdala
Neurowissenschaftler machen sich dieses zunutze, um das ,,Furchtsystem* des Ge- mit elektri-
hirns aufzuschliisseln. Symptome wie Furcht und Angstlichkeit treten besonders dann schem

auf, wenn eine Struktur im Schlafenlappen des Gehirns aktiviert wird, die aufgrund Aktivitats-

ihrer mandelartigen Form als Mandelkern oder Amygdala (griechisch fir Mandel) muster (gelb).

bezeichnet wird (Abb. 1B,C). Klinische Studien zeigten dariiber hinaus, dass Patienten
mit einer Degeneration der Amygdala in beiden Hirnh&lften — einer seltenen Erkran-
kung, die als Urbach-Wiethe-Erkrankung bezeichnet wird —, nicht etwa durch ver-
minderte Intelligenz, sondern vor allem durch ihr Unvermdgen auffallen, den emotio-
nalen Ausdruck (Freude, Traurigkeit, Furcht) in menschlichen Gesichtern zu erkennen.
Aus einer ganzen Reihe dhnlicher Beobachtungen hat man geschlossen, dass die
Amygdala eine zentrale Rolle fur unser Gefiihlsleben spielt. Die Anwendung neuer
Methoden der Molekularbiologie und der Elektrophysiologie hat vor allem in Studien
an Ratten zu ersten konkreten Hinweisen auf zugrundeliegende Schaltkreise und Me-
chanismen im Gehirn gefiihrt. Demzufolge erhalten die Nervenzellen der Amygdala
Signale von den Sinnesorganen, verarbeiten diese Signale und kdnnen lernen, diejeni-
gen Sinnesreize verstérkt zu beantworten, auf die eine schmerzhafte Erfahrung folgte
(Abb. 1D). Die entsprechende Information wird dann unter anderem den Hirn-
regionen flr die Steuerung des vegetativen Nervensystems, des Hormonsystems und
des Bewegungsapparates zugeleitet, was eine typische Schreckantwort zur Folge hat:
Erhéhung von Blutdruck, Herzschlag- und Atemfrequenz, Ausschiittung von
Stresshormonen, der kurze Moment der Schreckstarre und die nachfolgende Flucht-
oder Angriffsbewegung.

Danksagung:
Freundlicherweise wurden Daten zu 2A von Prof. Dr. Dr. F. Schneider (Psychiatrische Klinik der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf),
Daten zu 2B von Prof. Dr. B. Bogerts (Klinik fir Psychiatrie der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg) zur Verflgung gestellt.
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Armygdala

Hippocamgu s

Tatséachlich ist die Amygdala maRgeblich daran beteiligt, unsere emotionale
Aufmerksamkeit zu steuern und die emotionalen Komponenten von Erinnerun-
gen zu vermitteln. Die Aufklarung der genauen Schaltkreise und Funktionen ist
Gegenstand intensiver Forschungsbemiihungen. Aktuell gehen die
Neurowissenschaftler dabei vor allem Hinweisen nach, die dafiir sprechen, dass
emotionale Signale bewusst und unterbewusst verarbeitet werden kénnen,
oder dass die rechte und die linke Hirnhélfte einen unterschiedlichen Beitrag
leisten kdnnen und dabei Unterschiede zwischen weiblichem und méannlichem
Gehirn existieren. Auch die Frage nach den angeborenen und erworbenen
Komponenten wird intensiv untersucht. Von besonderem Interesse ist hierbei,
inwieweit diese Funktionen bei emotionalen Stérungen im Menschen verandert
sind.

Tatsachlich sind Schreck und Furcht normale und auRerst sinnvolle Reaktionen
auf bedrohliche Situationen, die uns im taglichen Leben begegnen. Wenn die
Furcht allerdings ein der jeweiligen Situation angemessenes Ausmalfl Ubersteigt,
oder bei véllig unpassenden Situationen auftritt, kann eine Angst- oder
Zwangserkrankung vorliegen. Nahezu die Hélfte aller Patienten geben als
Grund fir den Besuch des Psychiaters ein gestdrtes Angstverhalten an. Beispie-
le hierfuir sind unangemessen heftige Angstreaktionen, die durch bestimmte
Gegensténde oder Situationen ausgeldst werden (Phobien, z.B. Spinnenphobie).
Sehr wahrscheinlich ist das Furchtsystem des Gehirns bei solchen Angst-
stdrungen ebenfalls beteiligt. Allerdings ist noch recht wenig dartiber bekannt,
auf welche Weise das ,,emotionale Gehirn** die Uberhand iiber das ,,kognitive
Gehirn* gewinnt bzw. dessen Funktion in krankhafter Weise veréndert. In den
vergangenen Jahren gelangen jedoch auch hier vor allem dank bildgebender
Verfahren und der Wirkung von Medikamenten einige wichtige Fortschritte. So
hat man erkannt, dass die verschiedenen Angsterkrankungen wahrscheinlich
das Zusammenwirken von Schaltkreisen in ganz unterschiedlichen Hirnregionen
beeinflussen. Andererseits scheinen diese Hirnregionen auch bei anderen
Gemutsstorungen beteiligt zu sein. Zum Beispiel zeigten
kernspintomographische Untersuchungen, dass bei Betrachtung von Gesichtern
mit traurigem Ausdruck die Amygdala aktiviert wird (Abb. 2A), und dass diese
Aktivierung bei schizophrenen Patienten vermindert ist (Abb. 2A). Darliber
hinaus fand man bei Patienten mit Schizophrenie-&hnlicher Psychose eine deut-
liche Schrumpfung der Amygdala (Abb. 2B).

Allerdings liegt auch hier der Schlussel im Zusammenwirken

Abb. 2: Funktion
und Funktionssto-
rung (Dysfunktion)
der Amygdala. A:
Betrachten eines
traurigen Gesichtes
(links) fuhrt zur
Aktivierung der
Amygdala und
assoziierter Hirn-
regionen bei einer
gesunden Ver-
suchsperson (Mitte;
Aktivierung gelb
kodiert), wéahrend
die Aktivierung in
einem Patienten
mit Schizophrenie
gering ist (rechts).
Funiktiondemspintomogra:
phische Aufnahme.
B: Schrumpfung
der Amygdala in
einem Patienten
mit Schizophrenie-
ahnlicher Psychose
(rechts) im Ver-
gleich zu einem
Gesunden (links).

groRerer Schaltkreise im Gehirn, vor allem auch in préafrontalen
Teilen der Hirnrinde, die an héheren Prozessen wie Handlungs-
planung, Verhaltenskoordination und Steuerung sozialer Inter-
aktionen beteiligt sind. Je mehr wir von den zugrundeliegenden
Prozessen verstehen, desto besser kbnnen wir
neuropsychiatrische Erkrankungen diagnostizieren und behan-
deln. So wird es zukiinftig vielleicht moéglich sein, aus der best-
mdoglichen Kombination von Medikamenten, Verhaltens- und
Gesprachstherapien ganz gezielt Therapien fiir die spezifischen
Symptome des einzelnen Patienten zu entwickeln. Auf dieses
Ziel arbeiten Neurowissenschaftler der Grundlagenforschung
und der klinischen Forschung gemeinsam hin.

Adn

karmal

SchuophveniePsychase
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RAINER K.W. SCHWARTING

Drogensucht:

Eingriff und Einblick ins Gehirn

Drogensucht oder, wie der Fachmann sagt, Substanzabhangigkeit, was ist das
eigentlich? Zur Diagnose einer Abhangigkeit gehdrt eine Reihe von Kriterien,
und diese kdnnen sich beim Betroffenen im Verhalten und in geistigen sowie in
korperlichen Verdnderungen &uflern. Typisch ist ein extremer Wunsch oder eine
Art Zwang, die jeweilige Substanz (z.B. Alkohol) zu konsumieren. Gleichzeitig hat
der Betroffene aber die Kontrolle tiber diesen Konsum verloren, also dariiber,
wann und wie viel konsumiert wird. Au3erdem muss die Menge einer Substanz
mit der Zeit haufig erhéht werden, um die anfangs erreichte Wirkung wieder zu
erzielen. Die stéandige Beschéaftigung mit der Beschaffung und dem Konsum der
Substanz fihrt dazu, dass der Betroffene andere Interessen und Verpflichtungen
(wie Beruf und Familie) vernachlassigt oder gar aufgibt. Ist er dagegen wegen

Abb. 1: Substanzabhangigkeit

fuhrt zu einer Reihe von Veran-
derungen im Gehirn, dieden
Zeitraum des Konsums lang
Uberdauern kénnen. Durch Mes-
sung des Glucoseumsatzes kann
man zum Beispiel mit Hilfe der
Positronenemissionstomographie
zeigen, dass der Energiestell-
wechsel im Gehirn eines
Cocainkonsumenten auch Mo-
nate nach Absetzen der Sub-
stanz noch drastisch erniedrigt
ist (Abbildung freundlicherweise
zur Verfiigung gestellt von Prof.
Nora Volkow, Brookhaven, Na-
tional Laboratory DOE, NIH)

‘wealn unil EnerglestolMwechszel im Gehirs
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mangelnden Nachschubs gezwungen, die Substanz abzusetzen, so kommt es
haufig zu Entzugserscheinungen. Deren Art und Schwere hédngen davon ab, wel-
che Substanz in welcher Haufigkeit und Menge vorher eingenommen wurde.
Entzugserscheinungen kdnnen zwar sehr drastisch sein, vergehen aber meist
innerhalb von Tagen oder Wochen. Je nach Substanz und Einnahmemuster kann
es allerdings zu schwerwiegenden kdrperlichen und geistigen Schaden kommen.
Zu letzteren gehdren Wahnvorstellungen, Depressionen, Angststérungen oder
Gedé&chtnisverluste. Haufig sind sich Abhéangige Uber solche Konsequenzen im
Klaren, schaffen aber dennoch nicht, die Substanz abzusetzen.

Es gibt viele unterschiedliche Arten von Substanzen, die solche Abhangigkeiten
hervorrufen kdnnen. Am héufigsten vertreten sind in unserer Gesellschaft Alko-
hol und Nikotin; durch sie entstehen die gro3ten gesellschaftlichen und gesund-
heitlichen Schéden. Abhangig werden kann man auch von Opiaten (wie Heroin),
Stimulantien (Amphetamine, Cocain,
Ecstasy), Cannabisprodukten (Marihuana,
Haschisch), Beruhigungsmitteln, Schlafmit-
i teln und Verbindungen, die Halluzinationen
E" hervorrufen kénnen. All diese Substanzen
% haben sehr vielféltige und durchaus verschie-
denartige Wirkungen auf unseren Organis-
mus; dass sie zu Abhéngigkeit fihren kon-
nen, geht aber vor allem auf ihre Wirkungen
el im Gehirn zuruck. Es ist daher nicht Gberra-
1 9 v schend, dass sie das Gehirn leicht und schnell
erreichen kdnnen.
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Fur die
Neurowissenschaften
stellt die Erforschung
der Wirkmechanismen
von Suchtdrogen eine
groRe Herausforde-
rung und eine wichtige Informationsquelle dar. Heutzutage wird diese

g Forschung besonders in den USA mit groflem wissenschaftlichen
' Nachdruck betrieben. So wendet man beim Menschen moderne bild-
et gebende Verfahren an, um festzustellen, wo es im Gehirn zu

1 Aktivitatsanderungen kommt, wenn ein Abhangiger eine bestimmte
Substanz einnimmt oder wenn er unter Entzug steht. Der weitaus gro-
Rere Teil der neurowissenschaftlichen Suchtforschung arbeitet mit
Tiermodellen, meist Ratte oder Maus, die ahnlich wie Menschen stich-
tig nach Substanzen wie Cocain, Heroin oder Alkohol werden kénnen.
Man erkennt dies daran, dass Tiere freiwillig Orte aufsuchen, in denen

sie die Wirkung einer solchen Substanz vorher erfahren haben, oder dass sie bestimmte Aufgaben aus-

zufiihren lernen, um diese Substanz zu erhalten. Die Forschung an solchen Tiermodellen hat uns ge-
zeigt, dass es tatsachlich die Drogenwirkungen im Gehirn sind, die fiir die Abhangigkeit entscheidend
sind, denn die Tiere fihren solche Aufgaben auch aus, um Drogen direkt in das Gehirn injiziert zu be-
kommen. AuRerdem zeichnen sich Suchtdrogen dadurch aus, dass sie bestimmte Botenstoffsysteme ge-
zielt beeinflussen, die das Gehirn flir seine normale Informationsiibertragung benétigt.

Durch intensive Suchtforschung hat man auerdem bisher unbekannte Botenstoff-
systeme entdeckt, wie zum Beispiel die Cannabinoidrezeptoren, tber die Marihua-
na wirksam ist. Auch die Funktion schon langer bekannter Botenstoffsysteme ver-
stehen wir heute durch die Suchtforschung besser; das gilt besonders fiir
Dopamin, dessen Aktivitat durch viele Suchtdrogen stark angeregt wird. Lange
hatte man geglaubt, dass es sich bei diesem Botenstoff um eine Art
korpereigenen ,Lustfaktor’ handelt, dessen Aktivierung der Siichtige an-
strebt. Mittlerweile ist man aber zu der Einsicht gekommen, dass

Dopamin in bestimmten Vorderhirnregionen generell fiir motiviertes

Handeln notwendig ist. Seine Funktion gewabhrleistet offensichtlich, dass

sich Menschen — aber auch Tiere — biologisch wichtigen Reizen zuwenden

und lernen, welche Reize in der Umgebung etwas biologisch Relevantes
ankindigen. Offenbar greifen Suchtdrogen in diese elementaren Hirn-
systeme direkt ein. Das betroffene Gehirn reagiert auf die standigen Ein-
griffe und verandert sich mit der Zeit. Diese Verdnderungen fiihren dazu,

dass im Gehirn wichtige ,Schalter* umgelegt werden. Das Resultat ist,

dass der Betroffene sein Handeln und sein Verlangen auf den Erhalt und

den Konsum der Substanz ausrichtet — ganz so, als ob die Droge fir ihn

zu etwas biologisch Bedeutsamem geworden waére. Diese ,Um-
programmierung‘ des Gehirns stellt das gréte Problem in der Sucht-
therapie dar, denn das Verlangen nach einer Substanz kann auch Jahre

nach ihrem erfolgreichen Absetzen erneut hervorgerufen werden, zum
Beispiel wenn man wieder in die Umgebung kommt, in der man das
Suchtmittel friher in der Regel konsumiert hat. Man spricht in diesem
Zusammenhang auch von einem so genannten Suchtgedachtnis. Interes-

santerweise scheinen viele der Hirngebiete, die durch den Drogen-

konsum besonders betroffen sind, solche Erinnerungsféhigkeiten zu besitzen. Eine
der grofRen Herausforderungen der zukiinftigen Forschung wird daher sein, die
Mechanismen eines solchen unerwiinschten Gedéachtnisses zu verstehen, um ein
Suchtgedéchtnis eventuell auch wieder l6schen zu kénnen.







Ob Alzheimer, Parkinson oder Schlaganfall — fast jeder von uns kennt einen
Menschen in der Verwandtschaft oder im Bekanntenkreis, der mit einer dieser
Krankheiten zu kampfen hat. Und die Zahl der Betroffenen wird zunehmen, da die
Lebenserwartung in unserer Gesellschaft steigt und die meisten Erkrankungen des
Nervensystems erst im héheren Lebensalter auftreten. Deshalb hat die
Erforschung von Erkrankungen des Nervensystems fiir unsere Zukunft einen
besonders hohen Stellenwert. Die folgenden Kapitel versuchen, Uber die
haufigsten dieser Erkrankungen Auskunft zu geben.
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Phasen der neuronalen Degeneration
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CORD-MICHAEL BECKER

Erbkrankheiten des Nervensystems

Funktionsstérungen von Gehirn und Rickenmark ziehen vielféltige neurologische
und psychiatrische Erkrankungen nach sich. Wie Krankheiten anderer Organe auch,
haben Krankheiten des Nervensystems verschiedenste Ursachen: Bakterien oder Vi-
ren kdnnen in das Gehirn oder die es umgebenden Hirnhaute eindringen und
schwerste Infektionen hervorrufen, z.B. eine Enzephalitis (Hirnentziindung) oder
eine Meningitis (Hirnhautentziindung). Weitere haufige Krankheiten sind Schlagan-
félle und die Gruppe der Erbkrankheiten.

Erbkrankheiten entstehen durch Mutationen, durch erbliche Verdnderungen der
Desoxyribonukleinsaure (DNS). Die meisten Mutationen stéren die Struktur eines
Proteins und damit auch die Funktion von solchen Nerven- und Gliazellen, die die-
ses Protein bendtigen. Wie wirkt sich nun eine Mutation aus? Der Bauplan des Pro-
teins liegt im Zellkern als genetischer Code vor, der wie eine Schrift aus vier Buchsta-
ben (Adenin, Guanin, Cytosin, Thymin) zusammengesetzt ist. Der Weg vom Gen
zum Protein beginnt mit der Transkription, wobei die DNS-Sequenz in eine Ribo-
nukleinsdure, in die pr&-mRNA, umgeschrieben wird (Abb. 2). Diese unreife Ab-
schrift wird noch im Zellkern iberarbeitet. Neben dem Bauplan des Proteins (Exons)
enthélt die pra-mRNS namlich auch Introns, die als nicht kodierende Abschnitte in
die wichtigen exonischen Sequenzen eingestreut sind. Beim ‘SpleiRen’ werden die
zur Proteinsynthese nicht erforderlichen Introns herausgeschnitten und es entsteht
die mRNS als reifes Transkript. Von der mRNS wird der Proteinbauplan zu den Ribo-
somen ins Zytosol getragen, dem Ort der
Proteinsynthese (Translation). Aminosau-
re um Aminoséure werden hier einzelne
Proteinketten zusammengefiigt, die sich
in weiteren Schritten zu EiweiBkomplexen
W (Makroproteinen) aus mehreren Unter-
einheiten zusammenlagern kénnen.

P yENOSE

Abb. 1: Reversible und irreversible Schadigung von Nervenzellen.

Durch die Schadigung der Nervenzelle kommt es zu einem Einstrom von Natrium-
ionen (Na*) und eine zunéchst reversible Schwellung der Nervenzelle. In einer zwei-
ten, nicht mehr umkehrbaren Phase lassen Glutamatrezeptoren (sog. NMDA-Typ)
giftige Calciumionen (Ca?") einstrdmen. Im Experiment kann die todliche Phase
durch Blockade von NMDA-Rezeptoren weitgehend unterdriickt werden.

* NMDA-Rezeptor-
Blockade
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Abb. 2: Mutationen und

der FluR der genetischen Infor-
mation.

Mutationen Koénnen die in der
Desoxyribonukleinsdure
(DNA) des Zellkerns kodierte
genetische Information fiir
wichtige Proteine storen. Uber
die prd&-mRNA und schlieRlich
das reife Transkript liefert die
mutierte Erbinformation einen
fehlerhaften Bauplan fir die
Proteinsynthese. Mutierte Pro-
teine konnen z.B. Uber
Rezeptorverénderungen der
Synapse, Membranstérungen
von Muskelfasern und
Stoffwechseldefekte zu schweren
neurologischen Krankheiten
fuhren.

Unsere Gene sind auf 23 Chromosomenpaaren (inkl. Geschlechtschromo-
somen) linear angeordnet. Durch das Genomprojekt kennt man fir fast
jedes menschliche Gen sowohl die DNA-Sequenz als auch dessen
Lokalisation auf dem zugehdrigen Chromosomenfaden. Bei einer standig
wachsenden Zahl von Erbkrankheiten werden charakteristische Genveran-
derungen gefunden. Zwischen den Symptomen einer Krankheit und dem
veréanderten Gen bestehen funktionelle Zusammenhénge (Tabelle):
Mutationen von Neurotransmitterrezeptoren beeintrchtigen die synap-
tische Signaliibertragung. So fiihrt die
Mutation des Gens GLRA1, das den
Bauplan der al-Untereinheit des
hemmend wirkenden Glyzinrezeptors
tragt, zu einem Verlust synaptischer
Hemmungen in Riuckenmark und
Hirnstamm. Weil damit erregende Ner-
venreize Uberwiegen, leiden betroffene
Kinder an einer standig gesteigerten
Muskelspannung, dem Stiff Baby-
Syndrom. Bei erwachsenen Patienten
treten unkontrolliert gesteigerte
Schreckreflexe, die zu epilepsieartigen
Sturzen fuhren kénnen, in den Vorder-
grund. Bei der progressiven
Muskeldystrophie ist Dystrophin, ein
die Muskelfaser stabilisierendes Protein, mutiert. Die Krankheit, an der fast
nur Knaben erkranken, verlauft tddlich. Mutationen von Enzymen finden
sich bei Stoffwechselstérungen wie der Phenylketonurie (PKU). Da bei
PKU der Abbau von Phenylalanin in der Leber gestort ist, reichern sich im
Blut giftige Stoffwechselprodukte an. Diese schadigen wiederum die Glia-
zellen des Gehirns und fuhren unbehandelt zu erheblichem Schwachsinn.
Fur viele andere Krankheiten, z.B. bestimmte Epilepsieformen, konnte zwar
schon ein Genort lokalisiert, aber das betroffene Gen noch nicht genau
identifiziert werden. Ziel der Neurogenetik ist es, in diesen chromosomalen
Regionen Mutationen zu finden, die mit der Krankheit korrrelieren. Durch
die molekulargenetische Aufklarung von neurologischen und psychi-
atrischen Krankheiten wird nicht nur eine bessere Diagnostik, sondern
auch die Entwicklung von wirksameren Therapien mdglich.
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ULRICH DIRNAGL

Der Schlaganfall — Zeit ist Gehirn!

Was ist ein Schlaganfall? Vereinfacht gesprochen, handelt es sich um die plétzlich auftretende
Minderversorgung mit Blut in einem Bereich des Gehirns. Je nachdem, welches Gebiet betrof-
fen ist, fallen die Symptome unterschiedlich aus: Lahmungen, Sprachstérungen, Sehstérungen
etc. (Kasten 1: Warnzeichen und Symptome). Das Gehirngewicht macht nur 2 Prozent des Kor-
pergewichtes aus, ist aber das Organ des Menschen mit der hdchsten Stoffwechselaktivitat,
d.h. es verbraucht sehr grofe Mengen an Sauerstoff (75 Liter/Tag) und Zucker (120g/Tag).
Auch kurze Unterbrechungen der Blutzufuhr, tber die ja die Nahrstoffe das Gehirn erreichen,
fihren deshalb sehr schnell zu Funktionsstérungen und bei langerer Dauer zur Zerstérung von
Hirngewebe (Abb. 1). Solch eine Unterbrechung der Blutzufuhr kann eintreten, wenn ein Blut-
gerinnsel aus den grofRen GefaRen oder dem Herzen ins Gehirn gespult wird, oder wenn sich
eine Gehirnarterie durch die so genannte Arteriosklerose (‘GeféfRverkalkung’) so sehr verengt,
dass die Durchblutung behindert wird. Eine seltenere Ursache fiir die Unterbrechung der Blut-
zufuhr in einem Gehirnareal ist das Zerreilen eines Geféalies.

Der Schlaganfall ist die haufigste akute Erkrankung des Nervensystems in Deutschland.

Etwa 250.000 Menschen im Jahr erleiden einen Schlaganfall, das hei3t, dass alle 2 Minuten
irgendwo in Deutschland jemand davon betroffen ist! Wenn der Patient den Schlaganfall Uber-
lebt (etwa ein Drittel der Betroffenen versterben), bleiben haufig schwere Behinderungen zu-
rick: In Deutschland leben derzeit etwa 2 Millionen Opfer dieser Erkrankung! Was kénnen wir
tun, um diese dramatische Situation zu verbessern? Erstens mussen wir die Risikofaktoren der
Erkrankung beké&mpfen, dazu z&hlen Bluthochdruck, Rauchen, Diabetes, etc. (Kasten 1). Zwei-
tens missen auch Laien die Warnsymptome erkennen kénnen (siehe Kasten 2), und die
Erkrankung muss als Notfall behandelt werden. Wichtige Schritte in diese Richtung sind mit
der Einrichtung so genannter ‘Stroke-Units’ (d.h. Schlaganfallstationen) in vielen Stadten
Deutschlands gemacht worden. Dort kdnnen die Patienten durch Spezialisten richtig behan-
delt werden. Auch moderne bildgebende Verfahren, wie Computertomographie und
Kernspinresonanztomographie, spielen
eine wichtige Rolle bei der Diagnose
und der Therapieentscheidung

(Abb. 2). Drittens miissen wir die
Mechanismen, die dazu fihren, dass
Hirngewebe beim Schlaganfall zerstort
wird, besser verstehen und neue
Therapieformen entwickeln, die das
Hirngewebe schitzen kénnen.

Warnzeichen und Symptome des Schlaganfalls




Risikofaktoren des Schlaganfalls
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Nervenzellen erregen sich auf der Stelle zu Tode — oder begehen
mit Verzégerung Selbstmord!

Was wissen wir (iber die Vorgange, die zur Zerstérung von Hirn-
gewebe fuhren? Wenige Minuten, nachdem die Blutzufuhr unter-
brochen wird, kommt es zur massiven Freisetzung von Botenstoffen,
welche normalerweise in viel geringeren Mengen fir die Erregungs-
Ubertragung und damit fur die Hirnfunktion wichtig sind. Diese so genannten
exzitatorischen (= erregenden) Aminoséuren fiihren zu einer Ubererregung
benachbarter Nervenzellen; es kommt zur Entstehung von freien Sauerstoff-
radikalen, und die Zellen schwellen an oder platzen sogar. In dieser friihen Pha-
se gegen also bereits Nervenzellen zugrunde. Um diese absterbenden Zellen
herum befindet sich aber Gewebe, das noch geringfligig durchblutet wird und
gleichsam ums Uberleben kampft. In dieser Region kommt es zur Entziindung
und zum so genannten programmierten Zelltod (Abb. 3), einer Art Selbstmord
von geschadigten Zellen. Diese letztgenannten Mechanismen benétigen Stun-
den oder sogar Tage, um ihre verheerende Wirkung auszuliben — sie sind da-
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Abb. 2: Modernebild-
gebende \erfahrener-
mdglicheneine frihe
Darstellung der betroffe-
nen Hirnareale. Links
istin einer sogenannten
Diffusions-gewichteten
Kernspintomographie
(DWI) deutlich das
Gehirngewebe zu erken-
nen, welches unter
Nahrstoffmangel leidet.
Aufder konventionellen
Darstellung rechts (T2)
l&sst sich zu diesem
Zeitpunkt (2 Stunden
nach Symptombeginn)
noch keine \eranderung
feststellen. (Villringer,

Abb. 1: Der Schlaganfall
entsteht durch eine lokale
Unterbrechung der Blut-
zufuhr einer Hirnregion.
Er betrifft eine Halfte des
Gehirnes, die Symptome
sind daher oft einseitig
aufeine Korperhélfte
beschrénkt.

Abb. 4: Ersatz von durch
Schlaganfall zerstortem Gehirn-
gewebe mittels Tabletten ist si-
cherlich noch Science Fiction.
Aber die medikamentése Unter-
stiitzung von hirneigenen
regenerativen Mechanismen oder
die Transplantation von Zellen

. . . Charité).
her der ideale Angriffspunkt flir neue thera-

peutische Strategien. Derartige Strategien
werden derzeit von den neurowissen-
schaftlichen Laboratorien in klinische Anwen-
dung umgesetzt. Durch solche Therapie-
formen lasst sich mdglicherweise auch das
Zeitintervall, innerhalb dessen eine Auflésung
des Gefallverschlusses noch wirksam ist (der-
zeit maximal drei Stunden), verlangern.

Nicht alles ist verloren ....

Es wére zu optimistisch zu glauben, dass wir in Zukunft durch neue Therapie-
verfahren den Gewebsschaden beim Schlaganfall und damit Behinderungen
vollig verhindern kénnen. Wir missen daher versuchen, die Mechanismen zu
verstehen, mit deren Hilfe es anderen Hirnregionen gelingt, die Funktionen von
zerstoérten Hirnarealen zu bernehmen — genau dies passiert namlich bei der
Rehabilitation von Schlaganfallpatienten. Durch hartnéckige Anstrengungen der
Patienten und deren Arzte und Pfleger kénnen hier oftmals erstaunliche Ver-
besserungen erreicht werden — so kdénnen zum Beispiel Lhmungen fast ver-
schwinden oder die Sprachfahigkeit kann wieder-
erlangt werden. Das Gehirn bei dieser Leistung —

macht zumindest im Experiment
grof3e Fortschritte, die vielleichtin
einigen Jahren Patienten zugute
kommen kdnnen.

der so genannten Plastizitdt — zu unterstitzen,
stellt eine der groBen Herausforderungen fir die
neurowissenschaftliche Forschung der néchsten
Jahre dar (Abb. 4). Ob dieses Ziel durch
‘Zellersatz’, z.B. durch Gabe von
Stammzellen, durch Medikamente
oder elektrische Stimulations-
verfahren erreicht werden kann, ist
dabei noch véllig offen.

fouble

TUNEL

Abb. 3: Zellen des Gehirns, die 3 Tage nach einem experimentell ausgeldsten Schlaganfall (Maus) programmiert
Selbstmord (Apoptose) begehen. Links Anfarbung der Zellen in Griin (TUNEL), in der Mitte (rot) Identifizierung
der Zellen als Nervenzellen (NeuN), rechts Uberlagerung der beiden Bilder (rot +griin = gelb), d.h. alle Nervenzellen
waren positiv fir den Zelltodmarker. (Endres, Charité)
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CHRISTIAN E. ELGER

..Epilepsie: Gewitter Im Gehirn

Die Bezeichnung ,,Epilepsie* leitet sich von dem griechischen Wort
epilambanein (anfassen, befallen) ab und verweist auf das augenfalligste
Symptom der Erkrankung: den epileptischen Anfall. Dieses bedrohliche Ge-
schehen hat die Menschen schon immer tief bewegt und zu Mutmaungen
Uber seine Ursachen gedréangt.

Epileptische Anfélle kdnnen alle Hirnfunktionssysteme betreffen. Dabei
kommt es zu Symptomen wie Zuckungen, Krampfen oder Stirzen. Weniger
bekannt ist, dass auch Sinnessysteme betroffen sein kdnnen: Manche Patien-
ten beschreiben ein ,,aufsteigendes Gefiuihl* vom Magen, Geruchs-
empfindungen oder visuelle Halluzinationen. Darliber hinaus kénnen wahrend
eines Anfalls Bewusstsein, Sprache, Gedéachtnis und Befindlichkeit verdndert
sein. Manchmal werden komplexe Handlungen wie automatisch weiterge-
fahrt. Der russische Schriftsteller Dostojewski hat seine ei-
genen epileptischen Anfélle eindrucksvoll beschrieben.

Das Risiko, einen einzelnen epileptischen Anfall zu erleiden,
ist hoch: 10 Prozent der 80-Jéhrigen haben wahrend ihres
Lebens einen Anfall erlitten. Von Epilepsie spricht man je-
doch erst dann, wenn wiederholt Anfalle auftreten. Mehr
als 3,5 Prozent der Bevélkerung erkranken an einer Epilep-
sie. In Deutschland leben zur Zeit 800’000 Betroffene, jahr-
lich erkranken 40’000 Personen neu. Epilepsie ist damit eine
der haufigsten neurologischen Erkrankungen.

Mit Hilfe des Elektroenzephalogramms (EEG) lassen sich
wéhrend epileptischer Anfélle synchrone elektrische Entla-
dungen groRBer Nervenzellverbédnde im Gehirn beobachten.
Dieses Aufschaukeln der neuronalen Aktivitat gilt als die
entscheidende Ursache fiir das Krampfgeschehen. Die Fa-
higkeit des Gehirns, seine Aktivitat prazise zu regulieren,
Abb. 1: Der russische wird durch nahezu jede Erkrankung oder Verletzung des Gehirns bedroht; bei
Schriftsteller Fjodor vielen neurologischen Erkrankungen steigt somit das Epilepsierisiko. Durch
DO.StOj?WSk“man moderne bildgebende Verfahren lassen sich bei immer mehr Patienten um-
Epilepsie. . . . . . .
schriebene Hirnschédigungen nachweisen, die in Zusammenhang mit dem
Auftreten epileptischer Anfélle stehen. So zeigen kernspintomographische
Untersuchungen (MRT) z.B. erst seit etwa 10 Jahren bei vielen Patienten, die
unter epileptischen Anféllen leiden, sehr typische Vernarbungen des
Hippokampus, einer Struktur in der Tiefe des Schlafenlappens.
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Rund 70 Prozent der Betroffenen kdnnen heute dank medikamentdser Be-
handlung fast anfallsfrei leben; noch in den vergangenen Jahren gelangen
in dieser Hinsicht erfolgreiche Neuentwicklungen (z.B. Topiramat,
Levetiracetam). Auch die elektrische Reizung des Vagusnerven hat sich als
Zusatztherapie bewahrt.

Seit den 1940er Jahren hat sich die Epilepsiechirurgie als eine der wirksam-
sten Therapien bei der Behandlung von Epilepsieformen etabliert, die auf
Medikamente nicht ansprechen. Im Rahmen einer aufwendigen Diagnostik
(MRT, EEG/Video-Monitoring, Tiefen-EEG, fMRI, SPECT, PET,

neuropsychologische Testung) sucht man zunéchst den Ursprungsort der Abb. 3: SISCOM:
epileptischen Anfalle im Gehirn. Im folgenden Schritt wird geklart, ob sich Diekombinierte
dieses Gebiet neurochirurgisch entfernen lasst, ohne dass neue Funktions- MRT/SPECT-

Aufnahme zeigt die
Zunahmeder
Hirnaktivitatinden

defizite entstehen. Neben der langjahrigen epilepsiechirurgischen Erfah-
rung selbst helfen hierbei weitere diagnostische Verfahren, wie z.B. die

Abb. 2: Die Aufnahme zeigt die

Hippocampus-Vernarbung im Gehirm Elektrostlmu!atlor? des Ge.hlrr?s und der Wada—Tgst. Dieser Test .dlent dazu, ersten Sekunden
eines Epilesiepatienten (sog. vor neurochirurgischen Eingriffen festzustellen, in welcher Gehirnhélfte das einesepileptischen
Ammonshornsklerose, erkennbar an Sprachzentrum ,,sitzt* — meist ist es die linke. Anfalls.

der miteinem Kreis markierten
seitenungleichen Aufhellung (rechte
Bildseite = linke Gehirnhélfte).

Dem Neurochirugen stehen verschiedene bewéhrte Ein-
griffstechniken zur Behandlung der Epilepsie zur Verfi-
gung. Manchmal ist die Entfernung eines grossen Teils des
Schléfenlappens erforderlich (anteriore 2/3-Resektion), in
anderen Féllen kann sich die Operation auf einen kleinen
umschriebenen Bereich beschrédnken (selektive
Amygdalahippokampektomie, Lasionektomie). Die Durch-
trennung des sogenannten Balkens (split brain), also der
wichtigsten Verbindung zwischen beiden Hirnhalften, soll
das Ubergreifen des Anfallsgeschehens auf die andere He-
misphare verhindern und so die Schwere der Anfélle ver-
mindern. Etwa 60—70 Prozent der Patienten sind nach
dem Eingriff dauerhaft anfallsfrei. Je nach Operationsort
besteht die Gefahr, dass es zu postoperativen
neuropsychologischen Veranderungen kommt, z.B. im Be-
reich der Gedéachtnisleistungen. Diese Risiken kdnnen je-
doch im Vorfeld abgeschatzt und in die OP-Entscheidung
des Patienten einbezogen werden. Insgesamt sind
epilepisiechirurgische Eingriffe im Hinblick auf unerwinschte neurologi-
sche und neuropsychologische Nebenwirkungen erstaunlich unproblema-
tisch.

Das wéhrend des epilepsiechirurgischen Eingriffs entnommene Hirngewebe kann — mit Zustimmung des Patien-
ten — so prapariert werden, dass die Zellen noch bis zu 30 Stunden lang leben. Somit ergibt sich eine einzigartige
Gelegenheit, Nervenzellen zu untersuchen, die noch wenige Stunden zuvor in die Architektur und Funktion eines
menschlichen Gehirns eingebunden waren. Bei derartigen Untersuchungen geht es in erster Linie um die Ursa-
chen der Epilepsie; sie erstrecken sich aber auch auf grundlegende Fragen der menschlichen Hirnfunktion, wie
Lern- und Gedé&chtnisvorgdnge. Zunehmend wichtig werden auch neurogenetische Fragestellungen.

Die Erforschung und Behandlung der Epilepsien hat im Laufe des letzten Jahrhunderts wesentliche Einblicke in
die Funktionsweise des menschlichen Gehirns eréffnet — und wird dies wohl auch in Zukunft tun. Fir die gro3e
Mehrheit der Betroffenen haben diese Erfolge klinisch-neurowissenschaftlicher Forschung zu einer ganz erhebli-
chen Verbesserung ihrer Lebensqualitat gefihrt.
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REINHARD HOHLFELD

Multiple Sklerose

Abb 1: Auszug aus dem
Tagebuch des Augustus
D’Este, einesenglischen Ad-
ligen, dessen Erkrankungaus
heutiger Sichtals typische
Multiple Sklerose diagnosti-
Ziertwerden kann. Imoberen
Abschnittbeschreibter die
Symptomeeiner Sehnerv-
entziindung, die 1822 wah-
rendeiner Reise von
Ramsgate nach Schottland
auftratund alserster Schub
der Erkrankung zu werten
ist. In der unteren Bildhélfte
spéate Tagebucheintragein
zittriger Schrift, kurz vor
seinem Tode im Jahr 1848.

Die Multiple Sklerose ist nach der Epilepsie die zweith&ufigste neurologische Er-
krankung junger Erwachsener. Frauen sind zwei- bis dreimal hdufiger betroffen
als Manner. Der Begriff ,,Multiple Sklerose** kdnnte zu der Annahme verleiten, es
handele sich hierbei um eine einheitliche, bei jedem Patienten gleich oder zumin-
dest ahnlich verlaufende Erkrankung. Dies ist jedoch nicht der Fall. Vielmehr ver-
bergen sich hinter der Diagnose ,,Multiple Sklerose* ganz unterschiedliche Ver-
laufsformen. Glucklicherweise muss die Multiple Sklerose keineswegs immer zu
schweren Behinderungen fiihren, sondern es gibt durchaus auch relativ gutartige
Verlaufsformen. AuBerdem haben sich die Behandlungsmaéglichkeiten der Multi-
plen Sklerose in den letzten Jahren deutlich verbessert, so dass auch Patienten
mit schwererem Verlauf meist wirksam behandelt werden kdnnen. Eine ,,Hei-
lung* der Multiplen Sklerose ist allerdings leider noch immer nicht mdglich. Des-
halb wird weltweit weiterhin sehr intensiv an zusatzlichen Therapien geforscht.

Man nimmt an, dass es sich bei der Multiplen Sklerose um eine ,,Autoimmun-
erkrankung* handelt. ,,Aut6s* bedeutet auf griechisch ,,selbst*“. Bei der Multi-
plen Sklerose attackiert das Immunsystem, das eigentlich zur Abwehr von korper-
fremden Bakterien und Viren dient, kdrpereigenes Gewebe. Verschiedene Arten
von Immunzellen erkennen dabei ,,Selbst-Antigene* (Auto-Antigene). Diese be-
finden sich héchstwahrscheinlich vorwiegend in den Myelinscheiden, die die
Nervenfasern des Gehirns und Riickenmarks umhillen und gewissermalien elek-
trisch voneinander isolieren. Durch den schadlichen Einfluss von l6slichen ,,Auto-
Antikdrpern* und von autoaggressiven Immunzellen werden diese
Myelinscheiden an verschiedenen Stellen des zentralen Nervensystems (GroR3-
hirn, Stammbhirn, Kleinhirn, Ricken-
mark) angegriffen und zerstort. In
diesen Entziindungsherden (so
genannten ,,Plagques*) werden
aber nicht nur die Myelinscheiden
zerstort, sondern auch die Nerven-
fasern selbst geschadigt. AuBerdem
kommt es durch Wucherung von
Stutzgewebe (vorwiegend
Astrozyten) zu vielfacher — multi-
pler — Narbenbildung, daher der
Name ,,Multiple Sklerose*.
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Abb. 2: Schematische Darstellung
eines Axons (Nervenkabels) mit
seiner Myelinhtille. Das Myelin
bildet die Isolierung des Axons.
Eswird von Zellen gebildet, die
Oligodendrozyten heilen. Den
Zellkerneeinessolchen
Oligodendrozytenerkenntman
rechtsoben. Bei der Multiplen
Sklerose wird in erster Linie das
Myelin zerstort, aber auch die
Axonewerden in Mitleidenschaft

Gezogen.

Die Behandlung der Multiplen Sklerose erfolgte friher ausschlieR3-
lich durch immunsuppressive Medikamente, wie Cortison,
Azathioprin und Zytostatika. Durch derartige Medikamente wird
das gesamte Immunsystem unterdriickt. Der groRe Nachteil dieser
Immunsuppressiva besteht deswegen in einer erhdhten Infektions-
und Krebsgefahr. Eine neue Generation von ,,immun-
modulierenden* Medikamenten (z.B. verschiedene Beta-Interferon-
Praparate sowie Glatiramer Azetat [Copaxone]) kbnnen die schadli-
chen Autoimmunreaktionen relativ selektiv dampfen. Das Ubrige
Immunsystem bleibt hingegen weitgehend verschont und kann
seine Aufgaben weiterhin erfiillen. Ein erhéhtes Krebs- oder
Infektionsrisiko besteht nicht. Leider kénnen diese neuen Medika-
mente nicht in
Tablettenform
eingenommen
werden, son-
dern mussen
gespritzt wer-
den, entweder
unter die Haut
oder in den
Muskel. Durch
die Therapie mit
diesen Medika-
menten lasst
sich nicht nur
die Haufigkeit
der Schibe,
sondern auch
die Narbenbil-
dung verrin-
gern, die sich
mit Hilfe der
Kernspintomo-
graphie darstel-
len I&sst.

Abb. 3: Kernspinbilder des Ge-
hirns eines an Multipler Sklero-
se erkrankten Patienten. Zum
Beispiel in der rechten oberen
Abbildung sind die Entziin-
dungsherdealsweilie Flecken
erkennbar, die um die dunkel
dargestellten Hirnkammern her-
umangeordnetsind.
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Trmsor-

|

Abb. 1: Ein wesentliches
Prinzip bei der Entste-
hungvon Tumorenin
allen Organenberuht
darauf, dass das
Gleichgewicht zwischen
Wachstums-hemmenden
und Wachstums-férdernden
Elementenim Genom
gestortist. Durcheinen
Ausfall hemmender Gene
(Tumor-Supressor-Gene,
linke Séule) und/oder eine
verstérkte Aktivitat
stimulierender Gen-
produkte (Onkogene, rechte
Séule) erféhrt die
Tumorzelleeinen
permanenten Wachstums-
schub, welcher sie
unkontrolliertwuchern
lasst.

Supressar-Gena

OTMAR D. WIESTLER

Gehirntumoren:

Wenn Zellen im Gehirn zu wuchern beginnen

Tumorleiden entwickeln sich, wenn Zellen in unserem Korper unkontrolliert wu-
chern. Im Gehirn kann ein Tumor mannigfache Stérungen verursachen. Wird eine
bestimmte GrofRRe Uberschritten, droht eine bedrohliche Gehirndrucksteigerung. Fir
die klinischen Neurowissenschaften stellen Gehirntumoren eine grofRe Herausforde-
rung dar.

Welche Arten von Gehirntumoren gibt es ?

Grundsatzlich kénnen Gehirntumoren aus fast allen Zellarten des Nervensystems
entstehen. Ihre Bezeichnung leitet sich von der jeweiligen Zelle ab, aus der sich die
Geschwulst entwickelt hat. So spricht man bei einem Tumor mit Eigenschaften
astrocytarer Stiitzzellen von einem Astrozytom, bei einer Geschwulst mit Merkmalen
oligodendroglialer Stiitzzellen von einem Oligodendrogliom. Manche Tumoren kén-
nen in gutartigen oder bdsartigen Varianten auftreten. Die h&aufigsten Gehirn-
tumoren sind die Gliome (aus Stutzzellen des Gehirns), die Meningeome (aus Deck-
zellen der Hirnh&ute) und die Gehirnmetastasen (Absiedelungen von Krebsen
anderer Organe in das Gehirn). Im Kindesalter spielt das Medulloblastom des Klein-
hirns eine grofRRe Rolle.

Wie machen sich Gehirntumoren bemerkbar und wie stellt man sie fest ?

Die Krankheitserscheinungen hangen davon ab, in welchem Teil des Gehirns ein Tu-
mor auftritt. Mégliche Zeichen sind Kopfschmerzen, Krampfanfalle, Lahmungen,
Sprachstérungen, Personlichkeitsveranderungen, Ubelkeit, Erbrechen oder hormo-
nale Stérungen.

Mit modernen bildgebenden Verfahren wie der Computertomographie und der
Kernspintomographie lassen sich Gehirntumoren leicht feststellen. Eine zuverlassige
Aussage uber die Art der Geschwulst sowie Uber ihren gut- oder bésartigen Cha-
rakter ist nur durch neuropathologische Untersuchung einer Gewebeprobe mog-
lich.

Wie behandelt man Geschwilste im Gehirn?

[T T

o

Fur die Gberwiegende Mehrzahl der Gehirntumoren besteht
die erste Behandlung in einer neurochirurgischen Operation.
Sie erlaubt es, die Geschwulstmasse zu entfernen und Gewe-
be fir die neuropathologische Diagnose zu gewinnen. Bdsar-
tige Gehirntumoren und die unscharf begrenzten Gliome
kénnen mit einer Operation allein nicht heilend behandelt
werden. Hier muRl oft mit Chemotherapie und/oder einer Be-
strahlung nachbehandelt werden.
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Abb. 2: Bei der
Untersuchungvon
Medulloblastomen istman
aufein wichtiges Prinzip
der Tumorentstehung bei
Kindern gestof3en.
Regelkreise, die das
Wachstumvon Zellen
wéhrend der frih-
kindlichen Reifung des
Gehirnssteuern, erleiden
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Wie sind die Aussichten fiir den Patienten ?

Die Behandlungsaussichten hangen ganz entscheidend von
der Lage sowie der Art und Natur des Gehirntumors ab. Prin-
zipiell gilt, dass gutartige Tumoren eine ginstige Heilungs-
chance besitzen. Bosartige Gehirntumoren wie das
Glioblastom zahlen zu den aggressivsten menschlichen Geschwilsten
Uberhaupt.

Womit beschéftigt sich die Gehirntumor-Forschung ?

Durch den Aufschwung in der molekularen Krebsforschung hat es auch
grof3e Fortschritte beim Verstandnis der Entstehung von Gehirntumoren
gegeben, insbesondere bei den Gliomen. Mit Hilfe molekulargenetischer
Untersuchungen konnten bereits zahlreiche Genorte und Gene entdeckt
werden, die an der Tumorentstehung im Gehirn mitwirken. Den wesentli-
chen Arten von Gehirntumoren liegen verschiedene Entstehungswege zu-

eine dauerhafte Storung. grunde. Weiterhin hat sich herausgestellt, dass manche Gliome mit gleich-
Dadurchwucherneinzelne . . . . . .

Zellen auch nach artigem neuropathologischem Erscheinungsbild erhebliche Unterschiede
Abschluss der Entwick- in ihrem genetischen Verdnderungsmuster aufweisen. Mit diesen Erkennt-
lung weiter und bilden das nissen kénnen wir nun damit beginnen, eine molekulare Diagnostik fiir
Medulloblastom. Gehirntumoren zu entwickeln. Bei einer besonderen Gliomart, den

Oligodendrogliomen, hat man die bemerkenswerte Beobachtung ge-
macht, dass Verdnderungen in bestimmten Genen zuverléssig anzeigen,
ob der Patient von einer Chemotherapie profitieren wird oder nicht.

Leider ist die Behandlung der Gliome und der bosartigen Gehirntumoren nach wie vor ein ernichterndes

Feld. Die klinische Gehirntumorforschung wird sich daher auf die Entwicklung vollig neuer Behandlungsfor-  app 3: Schnitt
men konzentrieren. Ein wesentliches Ziel besteht darin, die ausgepragten Wanderungseigenschaften von durchein Kleinhirn,
Gliomzellen im Gehirn zu beeinflussen. Die Gliombehandlung muf insbesondere im Tumor-angrenzenden welchesvoneinem

Gehirngewebe erfolgreich sein, welches bereits von einwandernden Geschwulstzellen durchsetzt wird. Medulloblastom befal-
lenist. Der Tumor

L . . . . . stelltsichals grofes,
Grofle Hoffnung hat man in die Gentherapie gesetzt. Noch sind die zur Gentherapie verwendeten Viren rundes Gebilde im

nicht in der Lage, wandernde Gliomzellen erfolgreich zu bekampfen. Hier mussen neue Verfahren erarbeitet  zentrum dar (linkes
werden. Da Gliome Geschwulst-typische Merkmale (Antigene) auspragen, verspricht man sich Fortschritte Bild). Unter dem Mi-
auch von einer Immuntherapie. kroskop erkennt man
einedichte Ansamm-
lung kleiner Tumor-
zellen mit Knoten-
bildung (mittleres
Bild). Die zahlreichen
sich teilenden Tumor-
zellensind in der rech-
ten Abbildung durch
einebraune
Antikorperfarbung
sichtbar gemacht.

Bosartige Gehirngeschwiilste sind entscheidend davon abhéngig, dass standig neue Blutgefalie gebildet
werden. Durch Ausschiittung von Wachstumsfaktoren regen Tumorzellen selbst die Neubildung von Geféa-
Ren an. Im Tierexperiment hat man bereits mit Erfolg versucht, solche Angiogenese-Faktoren zu hemmen.

Ein ganz neu entwickeltes Verfahren, welches groRe Aufmerksamkeit erregt hat, besteht darin, gegen den
Tumor wirksame Stammzellen in das Gehirn einzubringen. Sie haben die bemerkenswerte Eigenschaft, in die
vom Tumor befallenen Strukturen des Gehirns einzuwandern.

Insgesamt hat sich das Feld der Gehirntumoren zu einem faszinierenden Ge-
biet in der Krebsforschung entwickelt. Mit Hilfe gentechnischer Methoden
konnten wichtige, grundlegende Erkenntnisse zur Krebsentstehung im Ge-
hirn gewonnen werden. Moderne bildgebende Verfahren haben die Diagno-
stik entscheidend verbessert. Die wesentliche Herausforderung fir die klini-
sche Neuroonkologie liegt in der Entwicklung neuartiger, auf der Tumor-
biologie aufbauender Behandlungsverfahren. Nur auf dieser Grundlage wird
es moglich sein, den noch vielfach erniichternden Krankheitsverlaufen ihren
Schrecken zu nehmen.
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Abb. 3: Neue Therapien am Horizont

KLAUS-PETER LESCH

Angst essen Seele auf:

Fortschritte in der Erforschung psychischer

Storungen

R. W. Fasshinders Film bringt es auf den Punkt: Angst ist die grundlegendste aller
Emotionen. Sie ist nicht nur Teil unseres Menschseins, Angstreaktionen finden sich
bei allen Lebewesen bis hin zur Nacktschnecke. Die Angsterfahrung variiert in ihrer
Auspréagung und Dauer zwischen leichtem Unbehagen bis zu extremer Panik, die
kurz oder Tage lang anhalten kann. Angst und krankhaftes Angsterleben sind ein
haufiges Symptom der meisten seelischen Erkrankungen. Der Versuch, Angst ohne
Hilfe selbst zu behandeln, fihrt haufig zu Alkoholabhangigkeit. Der Entwurf der bio-
logischen Psychiatrie beruht auf der Einsicht, dass psychische Erkrankungen eine
Stoérung der Gehirnfunktion widerspiegeln und deshalb entsprechend zu Erkrankun-
gen in anderen Organsystemen betrachtet und erklart werden kénnen. In der Ver-
gangenheit haben sich die psychiatrischen Neurowissenschaften fast ausschlief3lich
auf die Kommunikation zwischen Nervenzellen konzentriert, ohne den Blickwinkel
aufwaérts bis zur Ebene der Vernetzung von Nervenzellen oder abwarts in Richtung
der molekularen Mechanismen zu erweitern.

Die erklarte Herausforderung der néchsten Jahre ist es, diese Netzwerke, die aus
einer fast unendlichen Zahl von Nervenzellen bestehen, besser zu verstehen und
bestimmte Genprodukte — Proteine oder Eiweil3stoffe — innerhalb dieser Nerven-
zellen zu identifizieren, deren Herstellung vielfaltigen Umwelteinfliissen unterliegt.
Man vermutet, dass verschiedene umweltbedingte Faktoren bei Menschen, die ge-
netisch besonders empféanglich sind, psychische Erkrankungen, wie z.B. manisch-

depressive und schizophrene Psychosen, ausldsen kénnen. Insbesondere die Einwir- ﬁrbt. 1: Der
. . . raum-
kung von Viren, Umweltgiften, Sauerstoffmangel oder Verletzungen des Gehirns vor Wghmehmen

oder wahrend der Geburt scheinen in diesem Zusammenhang eine wichtige Rolle zu und Erlebenin
spielen. Dabei mussen zahlreiche umweltbedingte Einfliisse mit verschiedenen gene- derPsychose
tischen Faktoren in komplexer Weise in Beziehung treten, um — meist spater, nach

Reifung des Gehirns in der Jugend oder in besonders sensiblen
Lebensphasen — zum Ausbruch einer bestimmten seelischen Er-
krankung zu fihren.

In den letzten Jahren hat unser Wissen Uber die Beziehung zwi-
schen Umwelt und Genen wie auch ihrer Auswirkungen auf das
Gehirn erstaunlich zugenommen. Umweltbedingte und genetische
Faktoren spielen nicht nur bei der normalen Entwicklung psychi-
scher Funktionen eine wichtige Rolle, sondern auch bei der Entste-
hung psychischer Krankheiten.




83

Einerseits sprechen insbesondere Familien-, Zwillings- und Adoptionsstudien dafur, dass die
Anfélligkeit gegeniiber psychischen Erkrankungen einen genetische Anteil aufweist. Andererseits
lassen sich Personlichkeitsmerkmale oder psychische Erkrankungen — im Gegensatz zu Erkrankungen,
die man auf einen einzelnen Gendefekt wie z.B. bei der Huntington-Krankheit zurtickfihren kann —
nicht zwingend aus der genetischen Information ableiten. Zusatzliche, bisher noch unbekannte
Faktoren missen mit der ererbten Anlage in Wechselwirkung treten.

Das langfristige Ziel psychogenetischer Forschungsansatze ist daher, bestimmte genetische Faktoren
zu entdecken, die zu psychischen Erkrankungen beitragen, und die Mechanismen zu beschreiben, mit
denen Umweltfaktoren die Regulation dieser Gene beeinflussen. Es besteht Anlass zu der Hoffnung,
dass die Ergebnisse dieser Bemiihungen in absehbarer Zeit zu bedeutenden Fortschritten bei der
Diagnose, der Therapie und der Vorbeugung psychischer Krankheit fihren werden. Diese Fortschritte
werden zu einem verbesserten Verstandnis der biologischen Grundlagen seelischer Stérungen
beitragen und schlieBlich die Entwicklung wirksamerer Therapien nach sich ziehen. Weiterhin werden
sie dem Arzt diagnostische Testverfahren, die zu einer Therapie der Wabhl fiihren, sowie brauchbare
prognostische Informationen fiir die Patienten und ihre Familien an die Hand geben. Letztlich werden
diese Fortschritte auch vorbeugende MaRRnahmen ermdglichen. Die psychiatrischen Neuro-
wissenschaften nutzen daher in zunehmendem Masse leistungsfahige molekulare Techniken, um die
Vorgénge bei der Kommunikation von Nervenzellen, aber auch die Informationsweiterleitung
innerhalb eines Neurons aufzukléaren. Daruiber hinaus verfolgen wir ergénzende Forschungsansatze,
die auf der Vorstellung aufbauen, dass die Umwelt die Funktion des Gehirns durch Regulation der
Kommunikation, intrazelluldre Signalfortleitung und Genregulation langfristig steuert. Diese Ansatze
basieren auf der Suche nach Genen, die zu einer erhdhten Anfélligkeit gegentiber psychischen
Erkrankungen fiihren, und sie werden mit neurobiologischen und pharmakologischen Untersuchungen
kombiniert.

Zur Behandlung von psychischen
Erkrankungen steht eine Vielzahl von
MalRnahmen zur Verfligung, wobei
man zwischen medikamentdser
Behandlung und psychosozialen
MalRnahmen (Individual-, Familien-
und Gruppentherapien)
unterscheidet. Beide
Behandlungsverfahren sind in
Abhéngigkeit vom Individuum und
der Natur der Erkrankung wirksam;
ihre Effektivitdt muss im Einzelfall
jedoch im Rahmen klinischer
Forschung uberprift werden. So
kann bei méaRiggradig ausgepragter
Depressivitat eine antidepressive
Medikation ahnliche therapeutische Effekte wie eine kognitive Verhaltenstherapie haben.
Obwohl diese Therapieformen Uber sehr verschiedene Wege wirken, hat sich gezeigt,
dass jede Behandlung von Angst, Depression oder psychotischem Erleben schlielich zu
ahnlichen langfristigen Anpassungsvorgidngen bestimmter Neurone bzw. neuronaler
Systeme fiihrt. In Analogie dazu ist es wahrscheinlich, dass auch psychosoziale
MaRnahmen die Signallibertragung zwischen den und innerhalb der Neuronen durch
Regulation der Gen- und Proteinfunktion spezifisch verdndern. Ein wichtiges Ziel der
Forschungsbemuhungen ist es daher, die neuronalen Anpassungsmechanismen zu
charakterisieren, die dem therapeutischen Effekt zugrunde liegen.

Abb. 2:

,Kleiner Feigling*
am Abgrund -
Suchtals Folge von
Angstundanderen
seelischen Erkran-
kungen
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MATHIAS BAHR

Verletzungen von Gehirn und Rickenmark:

Was passiert, wenn Nervenzellen und

Nervenbahnen geschadigt werden?

Schadel-, Hirn- und Riickenmarks-Verletzungen sind mit ca.
200 Fallen auf 100.000 Einwohner pro Jahr sehr haufig und
betreffen oft junge Erwachsene zwischen 15 und 30 Jahren,
die in Unfélle verwickelt werden. In der Akutphase einer
solchen Verletzung kommt es neben knéchernen Verletzun-
gen des Schadels oder der Wirbelsédule meist zu Ein-
blutungen in das Gehirn- oder Riickenmarksgewebe und/
oder zu einer vermehrten Ansammlung von Gewebsfliissig-
keit; d.h. es bildet sich ein Odem (Abb. 1).

In diesen Bereichen werden Nervenzellen in ihrer Funktion
gestort oder sterben sogar unmittelbar nach der Verletzung
ganz ab. In anderen, nicht direkt von der Verletzung betrof-
fenen Bereichen des Gehirns und besonders im Riickenmark
wirken je nach Schwere des Unfalles Scherkréfte auf das
Gewebe ein. Dadurch kdnnen die feinen Nervenfasern, die

die einzelnen Gehirnregionen miteinander verbinden oder zum Rickenmark ziehen, Abb. 1: Die Abbil-
durchtrennt werden (Abb. 2). dung zeigteine
kernspintomo-

L . . graphische Untersu-
Die Uber diese Nervenfasern miteinander verbundenen Nervenzellen werden auf chung des Kopfeseines
diesem Wege zwar nicht direkt geschédigt, d.h. ihr Zellkorper bleibt zunéchst intakt. Patienten, der nach
Die Nervenzelle ,,reqgistriert* jedoch, dass ihre Kommunikationsverbindung (ihr einem Fahrradsturz
Nervenzell-Fortsatz) unterbrochen ist und aktiviert, wenn die Verbindung nicht wie-  €inSchadel-Him-

der hergestellt wird, eine Art Selbsttstungsprogramm. Dieses genetisch fixierte Pro- | raumaerlittenhat

hi tin ieder zell K& N | . ird Ktiviert Man erkennt unmit-
gramm sc l.Jmmer in jeder Zelle unseres grpers. 'orma erweise \{VII’ esa |Y|er , telbar unter dem hellen
wenn z.B. eine Entartung der Zelle droht, wie es bei Krebs der Fall ist. So verhindert Umriss des Kopfes zwi

dieses Selbstmordprogramm das Entstehen von Krebs und erfullt also eigentlich eine Bereiche (Pfeile), woes
sinnvolle (Abwehr-)Funktion. Im Falle der Nervenzelle ist die Aktivierung dieses Pro-  durchdenseitlichen
gramms jedoch von Nachteil, da sich Nervenzellen nicht mehr teilen kénnen und die Aufprall zu Blut/

Fahigkeit des Gehirns und Riickenmarks, neue Nervenzellen zu bilden, wenn Uber- Canepsllssighetsan-
. . . . . . . sammlungen gekom-
haupt, dann nur sehr gering entwickelt ist. Die Folge ist nicht nur ein dauerhafter menist.

Verlust an Nervenzellen, sondern haufig auch ein Funktionsverlust, z.B. Einschran-
kungen der Beweglichkeit von Gliedmafen (L&hmungen), Stérungen der Wahrneh-
mung und eine Verminderung der geistigen Leistungsfahigkeit.
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Ein weiteres Problem ist das fehlende Wachstum von
durchtrennten Nervenfortsatzen. Selbst wenn eine Ner-
venzelle die Durchtrennung ihres Fortsatzes Uiberlebt, ist
ihre Fahigkeit, wieder einen neuen Fortsatz auszubilden,
stark eingeschrankt. Das hat zwei Griinde: Zum einen
sind die wahrend der Entwicklung des Nervensystems
aktiven Wachstumsprogramme, die die korrekte Ausbil-
dung, Lenkung und Verschaltung von Nervenfortsatzen
steuern, im erwachsenen Nervensystem nicht mehr aktiv.
Der Nervenzelle fehlt somit ein effizienter Motor fiir das
Wachstum. Zum anderen enthalt das erwachsene
Nervengewebe mehrere sehr starke Hemmstoffe fur das
Nervenfaserwachstum, so dass auch auf diesem Weg
verhindert wird, dass durchtrennte Nervenzellfortsatze
wieder auswachsen.

Ziel der Grundlagenforschung auf diesem Gebiet ist es
deshalb, zun&chst ein genaues Bild der Ablaufe zu gewin-
nen, die dazu fulhren, dass Nervenzellen akut oder verzo-

gert durch Aktivierung dieses Selbsttétungsprogramms sterben bzw. Abb. 3: Die Ab-
herauszufinden, wie man uberlebende Zellen dazu bringen kann, ihre bildung zeigtin
. L A) fluoreszierende
Wachstumsprogramme wieder zu aktivieren und Hemmstoffe zu neu- Nervergellen.deren
tralisieren. Dazu muss in eigens dafiir entwickelten Modellsystemen die Nen,enze"for'tsam
Situation, die bei einer Schadel-Hirn- oder Riuckenmarks-Verletzung des experimentell
Menschen auftritt, simuliert werden. Zu diesem Zweck werden einzelne durchtrenntwurden
Nervenzellen oder Gruppen von Nervenzellen durch Farbungen sichtbar (Peile). Mit Hilfe
Abb. 2: Die Abbildung zeigt gemacht und anschlieBend im Detail untersucht (Abb. 3 A). Anschlie- \(lg;kl\:r:kroplpetten
o q .. . " . Nnmanun-
einen Gewebsschnitt eines Rend kann man durch weitere Farbungen die Stoffwechselvorgange in ter dem Mikroskop
nicht direkt betroffenen diesen Zellen sichtbar machen oder biochemische sowie molekular- ausdiesen Zellen
Gehirnteiles. Die Peile mar- biologische Analysen durchfiihren, indem man den Zellinhalt z.B. durch den Zellinhaltent-
kieren zwei von mehreren : : . : : o
Stel die (<ch Mikropipetten entfernt und dann im Reagenzglas weiter verarbeitet men (aussauigen)
ellen, wo die (schwarz ge- q
. ¢ 9 (Abb. 3B). Durch Analyse der sehr komplexen Reaktionsmuster der Ner- undnactfolgend
farbten) Nervenfasern durch ] ) ] biochernischeund
die Scherkrafte durchtrennt venzellen auf Verletzungen war es moglich, nicht nur Strategien zum molklar
wurcen. Schutz dieser Zellen im Modellsystem zu entwickeln, sondern auch zu biologische Analy-
verstehen, warum die durchtrennten Nervenfasern nicht mehr senvormehmen.

wachsen oder ,,regenerieren* kén-
nen.

Durch experimentelle Strategien ist
es mittlerweile gelungen, bei Ver-
suchstieren (z.B. Ratten) eine nach
Durchtrennung von Riicken- marks-
bahnen aufgetretene Querschnitts-
lahmung teilweise riickgéngig zu
machen, indem man die Nervenzellen vor dem Absterben
schitzt, ihre Wachstumsprogramme gezielt aktiviert und/oder
Hemmstoffe fur das Nervenfaserwachstum neutralisiert. Es be-
steht somit die begriindete Hoffnung, dass auch Patienten mit
entsprechenden Verletzungen bald besser geholfen werden
kann.
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THOMAS ARENDT

Alzheimer:

Im Nebel des Vergessens

»Alzheimer®, das haben viele schon einmal gehért, aber nicht jeder weil3, was sich ei-
gentlich dahinter verbirgt. Die Erkrankung, die den Namen des deutschen Psychiaters
Alois Alzheimer (1864—1916) tragt, ist heute eine der haufigsten Erkrankungen der mo-
dernen Industriestaaten. Allein in Deutschland gibt es derzeit etwa 1,3 Millionen Betrof-
fene, was etwa der gesamten Einwohnerzahl einer Grof3stadt wie Minchen entspricht.
Die durch die Erkrankung in Deutschland jahrlich verursachten Kosten werden derzeit
auf 20 Milliarden Euro geschatzt.

Mit zunehmendem Lebensalter nimmt die Wahrscheinlichkeit zu, an diesem Leiden zu
erkranken. Der Anstieg der mittleren Lebenserwartung und die relative Zunahme betag-
ter und hoch betagter Menschen in der Bevélkerung haben in den letzten Jahrzehnten
zu einer deutlichen Zunahme erkrankter Menschen geftihrt. Dieser Trend hélt an. In den
nachsten drei Jahrzehnten, d.h. im Verlauf einer Generation, wird sich die Zahl der
Alzheimer-Patienten verdoppeln.

Woran erkennt man die Alzheimersche Erkrankung?

Die Erkrankung macht sich oft dadurch bemerkbar, dass komplexe Aufgaben nicht mehr
in der gewohnten Art und Weise ausgefiihrt werden kénnen und zu einer Uberforderung
im sozialen oder beruflichen Bereich fiihren. Stérungen von Gedachtnis und Denkvermd-

Abb. 1: Der deutsche Psychiater . . .. . . .
> gen, von Sprache und rdumlicher Wahrnehmung sind friihe Hinweise auf die Erkran-

Aloys Alzheimer beschrieb die . ) ) ) )
Erkrankungerstmalsim Jahre kung. Korperliche Symptome treten erst in fortgeschritteneren Stadien auf. Haufig be-
1906. ginnt die Erkrankung jedoch mit untypischen Veranderungen und lasst sich in ihren

Anféngen gegeniiber anderen Erkrankungen nicht sicher abgrenzen. Besteht der Ver-
dacht auf das Vorliegen der Erkrankung, sollte unbedingt eine Gedachtnissprechstunde
aufgesucht werden. Nicht selten liegen andere Erkrankungen vor, die das Bestehen einer
Alzheimerschen Erkrankung nur vortauschen. Viele derartige Erkrankungen lassen sich
mit gutem Erfolg behandeln. Es ist daher sehr wichtig, sie rechtzeitig zu erkennen. Selbst
erfahrene Arzte kénnen heute jedoch nur mit einer Wahrscheinlichkeit von etwa 90 Pro-
zent festellen, ob eine Alzheimersche Erkrankung vorliegt. Letzte Sicherheit lasst sich
erst durch die pathologische Untersuchung des Gehirns nach dem Tode erreichen.

Welche Veradnderungen kénnen wir im Gehirn nachweisen?

Die Stdrungen der geistigen Féhigkeiten, die uns beim Patienten auffallen, werden durch
den fortschreitenden Verlust von Nervenzellen hervorgerufen.Folge hiervon ist die
Schrumpfung des Gehirns um bis zu 20 Prozent und die damit verbundene Vertiefung
der Furchung an der Hirnoberflache sowie eine Erweiterung der Hirninnenrdume. In fort-
_ geschrittenen Erkrankungsstadien lasst sich dieser Verlust der Hirnsubstanz beim Patien-
Lﬁf‘émj. ten durch bildgebende Verfahren wie Computertomographie oder Magnetresonanz-

o tomographie sichtbar machen.




Abb. 2: Die abnormen Eiweilab-
lagerungen (Amyloid, rote Markie-
rung) im Gehirn sind ein typisches
Merkmal der Erkrankung.
Abwehrmechanismen des Korpers
versuchen, diese zu beseitigen
(Gliazellen, griine Markierungen),
sind allein jedoch nicht ausreichend,
sodass heute versuchtwird, diesen
Prozess therapeutisch zu verstar-
ken.

Muss man bei Vergesslichkeit immer beflrchten, die Alzheimersche Erkrankung zu bekommen?
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Das Absterben von Nervenzellen tritt nicht in allen Hirnabschnitten gleich-
zeitig auf, sondern ist zunachst nur auf eng umschriebene Regionen be-
schrankt. Mit dem Fortschreiten der Erkrankung werden aber immer weite-
re Teile des Gehirns einbezogen. Durch den Untergang der Nervenzellen
werden auch die synaptischen Ubertragungsstellen zerstért, an denen die
Informationsuibertragung zwischen den Nervenzellen durch chemische
Botenstoffe erfolgt. Dabei ist der Botenstoff Azetylcholin besonders stark
vermindert. Gegenwartig versucht man daher, therapeutisch in den Stoff-
wechsel von Azetylcholin einzugreifen und diesen Botenstoff besser ver-
fligbar zu machen.

Das Typische der Alzheimerschen Erkrankung besteht darin, dass das Ab-
sterben von Nervenzellen mit der Bildung von abnorm veranderten Eiweif3-
molekilen einhergeht, die sich in Form von Fibrillen ablagern. Hierbei han-
delt es sich zum einen um die von Alois Alzheimer beschriebenen
Neurofibrillenbliindel — oder wie wir heute sagen, die neurofibrillaren
Tangles [teehgls] —, die sich in sterbenden Nervenzellen bilden, zum ande-
ren um die Plaques, die im Zwischenzellraum zu finden sind. Letztere beste-
hen aus dem sogenannten Amyloid-Peptid, einem Spaltprodukt eines gro-
Beren Eiweillmolekiils, dessen Funktion bisher unbekannt ist. Derzeitige
Bemiihungen um eine erfolgversprechende Therapie sind darauf ausgerich-
tet, die Bildung und Ablagerung dieser abnormen Eiweiffibrillen zu verhin-
dern.

Abb. 3: Der Prozess

) ) ) ) ) ] ) des Zellunterganges
Die Antwort lautet: Nein. Nachlassende Gedéachtnis- und Konzentrationsleistungen sind Teil des normalen verlauftsehrlangsam
Alternsprozesses. Sie werden in der Regel mit zunehmendem Alter nicht stérker und fihren nicht zu solchen undnimmtmaglicher-

weise mehrere Jahre

Orientierungsstérungen wie die Alzheimersche Erkrankung. Man spricht dann von der sogenannten ,,gutartigen
Altersvergesslichkeit*.

oder gar Jahrzehntein
Anspruch. Hierdurch

Wodurch wird die Alzheimersche Erkrankung verursacht? ergibtsichein Zeit-
fenster, indemes prin-

Die genauen Ursachen der Alzheimerschen Erkrankung sind bisher unbekannt. Daher kann die Erkrankung heu- zipiellmoglichist,

te noch nicht ursachlich behandelt werden. Obgleich wir inzwischen einige Risikofaktoren der Erkrankung ken- schiitzendeinzugrei-

nen, ist es nicht méglich vorherzusagen, wer die Erkrankung bekommen wird. fen. Absterbende Zel-
len lassensichunter

Wer kann helfen? dem Mikroskop durch
bestimmite Férbe-

Da die Erkrankung bisher nicht heilbar ist, muss sich die Behandlung darauf beschranken, Beschwerden zu mil-
dern und das Fortschreiten der Erkrankung zu verlangsamen. Besteht der Verdacht auf das Vorliegen einer

Alzheimerschen Erkrankung, sollte eine Alzheimer-Informations- und Beratungsstelle auf-
gesucht werden. Hier erhélt man genaue Anleitung, wie man sich dem Erkrankten gegen- '
Uber verhalten sollte und welche TrainingsmalRnahmen mdglich sind. Erfahrene Facharzte
helfen mit der Verordnung von Medikamenten, die gegen Beschwerden wie Niederge-
schlagenheit, Unruhe oder Wahnvorstellungen helfen. Angehdrige erhalten Beratung und
Unterstutzung bei der Pflege, damit sie den psychischen und physischen Belastungen bes-

ser gewachsen sind.

Zu weiteren Fragen Uber die Erkrankung, Uber Beratungsstellen und Selbsthilfegruppen er-
halten Sie auf der Homepage: http://www.alzheimer-erkrankung.de.

techniken identifizie-
ren (blau).
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ANDREAS SCHNEIDER, SYBILLE SPIEKER UND WOLFGANG OERTEL

Morbus Parkinson

Die Parkinsonsche Erkrankung ist eine sehr haufige Bewegungsstérung des
Menschen und gehdrt zu den haufigsten neurologischen Erkrankungen tberhaupt.

Sie kann prinzipiell jeden treffen; in Deutschland leiden etwa 150’000 bis
200’000 Menschen unter dieser Krankheit. Die Parkinsonsche Erkrankung
beginnt selten vor dem 30. Lebensjahr; das durchschnittliche Erkrankungsalter
liegt zwischen 50 und 60 Jahren. Danach steigt die Haufigkeit mit zunehmendem
Alter steil an. Das Vorkommen in der Gesamtbevolkerung liegt bei 1—2 Promille,
bei den Uber 65-jahrigen betragt es jedoch bereits 1 Prozent und bei Personen
alter als 85 Jahre liegt es bei 2,2 Prozent. Manner sind etwas haufiger betroffen
als Frauen.

Abb. 1:,,0bwohl keine . . . .
Das Hauptsymptom, die Akinese (Bewegungsarmut), ist durch eine verlangsamte

eigentliche Lshmung A ) i
vorliegt, kommenihre Einleitung und Ausflihrung aller Bewegungen gekennzeichnet. AufRerdem leiden
Bewegungennichtrichtig betroffene Menschen an einer allgemeinen Verarmung der spontanen,

in Schwung. Esist, als ob automatischen und Begleitbewegungen. Bei vielen Patienten erstarrt auch die
eineinnerliche Mauer Mimik, so dass ihr Gesichtsausdruck maskenartig und unbeteiligt wirkt. Der
vorhandenware.

Rigor beschreibt eine erhdhte Muskelgrundspannung, und der Tremor (Zittern)
hat dem Morbus Parkinson auch den umgangssprachlichen Namen
»Schittellahmung* eingebracht.

Nach Auskunft vieler Parkinson-Patienten stellen diese Bilder dar, in welcher
Weise sie sich durch die Krankheit, besonders durch die Akinese, eingeschrankt

fihlen: Nur bei wenigen Erkrankungen sind die Grundlagen so gut bekannt wie Abb. 2:,,Durcheine
bei der Parkinsonschen Krankheit. Ihr Erscheinungsbild und die Auswirkungen der sachgerechte Therapie
kann die Mauer

Therapie lassen sich sehr genau herleiten. durchorochenverden®
Hervorgerufen wird die Parkinsonsche Erkrankung durch das Zugrundegehen von

Nervenzellen in einem bestimmten Teil des Gehirns, der ,,Substantia nigra*

(,,schwarze Substanz*). Diese Nervenzellen produzieren den Botenstoff

Dopamin. Dopamin wird im Striatum (,,Streifenkdrper*), wohin die

Nervenbahnen der Substantia nigra hauptséchlich ziehen, zur Kommunikation

zwischen den Nervenzellen benutzt. Da gerade dieses Nervenbahnsystem eine

entscheidende Rolle in der Steuerung von Bewegungen spielt, kommt es beim

Patienten mit Parkinsonscher Erkrankung aufgrund des Dopaminmangels zu der

genannten Bewegungsverarmung.
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Abb. 3: Symbolische
Darstellungeiner
Synapse. Im Striatum
hat das Dopamin die
Funktion eines
,-Neurotransmitters,
d. h. eines Boten-
stoffes, der die
Kommunikation
zwischen Nervenzellen

ewhrleistet

Abb. 4: Der Parkinsonschen Er-
krankung liegt eine Degeneration
der ,,Substantia nigra“
(,,schwarze Substanz‘) zugrunde.
Die Substantia nigra ist eine
Gruppe von Nervenzellenim
Mittelhirn, die den Botenstoff
Dopamin produziert.

Links: Das Mittelhirn eines
Parkinsonpatienten.

Rechts: Das Mittelhirn einer
Kontrollperson.

Man sieht deutlich eine Abnahme
der Schwarzung in der Substantia
nigrades Patienten.

Die ,,Kommunikationsschnittstelle* zwischen zwei Nervenzellen heif3t
,.Synapse‘“. Die Nervenzelle, die die Information zuleitet
(,,Prasynapse“), hat Dopamin in kleinen Blaschen (,,Vesikel*) gespei-
chert und entlasst auf ein elektrisches Signal hin den Botenstoff
(,,Neurotransmitter*). Der Botenstoff muss dann einen kurzen Weg zu
der zweiten Nervenzelle zurlicklegen,
fur die die Information bestimmt ist
(,,Postsynapse*‘). Dort angekommen,
wird der Botenstoff an Bindungs-stel-
len (Rezeptoren) gebunden und |6st
wieder eine elektrische Erregung aus.
Ubrig gebliebene Molekiile werden
entweder von der zuleitenden Ner-
venzelle wieder aufgenommen oder
von Enzymen (bestimmten Eiweil3en) im Spalt zwischen den Nerven-
zellen abgebaut.

Die Parkinsonsche Erkrankung schleicht chronisch fort; es gibt noch kei-

ne Behandlung, die eine Heilung herbeifiihren kdnnte. Allerdings lassen
sich die Beschwerden in der Regel gut behandeln.

Das Ziel der medikamentdsen Therapie besteht der-
zeit darin, einen Ausgleich fiir den Dopaminmangel
zu schaffen. Dazu bekommen die Patienten in aller
Regel Medikamente (Levodopa), die dafiir sorgen,
dass das Gehirn wieder Dopamin aufbauen kann.
Eine weitere Mdglichkeit ist, Medikamente zu ge-

ken, sogenannte Dopamin-Agonisten. Es kdnnen
auch Medikamente verabreicht werden, die den Abbau von Dopamin
reduzieren.

Sollten alle Versuche scheitern, mit Hilfe von Medikamenten eine Ver-
besserung zu erzielen, stehen auch chirurgische Méglichkeiten zur Be-
handlung der Parkinsonschen Erkrankung zur Verfligung.

Gerade in Deutschland haben sich Patienten mit Parkinsonscher Er-
krankung eine starke Selbsthilfeorganisation geschaffen: die deutsche
Parkinson Vereinigung (dPV). Hier finden sich regelméaRig Betroffene zu
einem regen Gedanken- und Erfahrungsaustausch zusammen.

ben, die im Nervensystem ahnlich wie Dopamin wir-

Abb. 5: Dopamin
wird in den
Nervenfasern der
Substantia nigra in
das ,,Striatum*
transportiert. Das
Striatum gehort
zu den
Basalganglien, die
einen wichtigen
regulierenden Teil
des motorischen
Systems darstellen.
Die Nervenzellen,
in denen das
Dopamin
transportiert wird,
werden als
,.Nigrostriatale
Bahn* bezeichnet.
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OLAF RIESS

Vom Stottern der Gene;

Triplett-Repeat-Krankheiten

Zuviel macht krank!

Nicht nur der Verlust an Erbmaterial oder “falsche” Informationen kénnen zu
genetisch bedingten (erblichen) Erkrankungen fiihren, sondern auch tberzéhlige
Informationen, selbst wenn sie nur winzige Bereiche unseres Erbmaterials (DNS)
betreffen. Die Gesamtheit des aus kleinen Bausteinen zusammengesetzten
Erbmaterials einer menschlichen Zelle (Genom) betragt ca. 6 Milliarden soge-
nannte Basenpaare; fir Hunderttausende Bereiche im Erbmaterial ist die genaue
Abfolge oder Anzahl dieser Basenpaare jedoch ohne Bedeutung (genetische
Polymorphismen). Ganz speziell betrifft das Basenfolgen, die sich im Erbmaterial
standig wiederholen, die so genannten Repeateinheiten. Diese extreme Variabili-
tat, die die DNS eines Individuums so unverwechselbar macht, machen wir uns
beim DNS-Fingerabdruck zu Nutze, wenn es um Vaterschaftsanalysen oder um
die Aufklarung von Verbrechen geht. Aber wehe, wir haben ein paar
Wiederholungseinheiten in den Funktionseinheiten der DNS, den Genen, zuviel!
Eine geistige Behinderung, eine unheilbare Muskelerkrankung oder ein bisher
unaufhaltsames Absterben von Nervenzellen kann die Folge sein!

Abb. 2A: Nervenzel-

Auswirkung der Triplett-Verlangerung le aus dem Kleinhirn
i ki Die meisten dieser bei Patienten zahlenmalig zu langen (Purkinjezelle)ciner
| . . . ) 9 9 Person, die nichtan
j: on Wiederholungseinheiten bestehen aus drei Basenpaaren. Daher einer Ataxie er-
s -ty bezeichnen wir sie auch als Triplett-Repeats. Seltener sind mehr als krankt war. Im
i “.::. drei Basenpaare verlangert. Die Verlangerungen dieser Repeats Zellplasmader Zelle
P e kénnen unterschiedliche Auswirkungen haben: Kommen diese Wurde das Eiweil
an e a® Verldngerungen in den regulierenden Bereichen (so genannte A"taxm-3 an-
st A . i L. gefarbt. Der Zellkern
s *_® Promotorregionen) der Gene vor, verhindern sie ein Ablesen der #rbt dabei nicht
- . . . -
'E * %e & - ©ene, was letztendlich zu einem Verlust des Genproduktes, meist

#nmtt ejnem EiweilR (Protein), fihrt. Diese Ursache konnte man beispiels-
weise bei der haufigsten Form der geistigen Behinderung des

Abb. 1: Verhaltnis zwischen Mannes, dem Fragilen-X-Syndrom, nachweisen. Wir finden diese

Repeatlange und Erkrankungs-  v/er|angerungen auch in den Zwischenbereichen eines Gens

alterbei der Chorea Huntington: (intronische Bereiche) und in der Endregion eines Gens, wo sie

Jugendliche und Kinder haben L . . . . .
meist mehr als 50 CAG-Einhei. ~ MOdlicherweise zu instabilen Zwischenprodukten fuhren. Auch

wo|ORQ W T8

ten (rote Kreise, schwarz um- bei diesen Formen kann im Endeffekt kein Eiwei3 gebildet werden
rahmt). Erste Symptome kénnen (weil die Auswirkungen indirekt sind, spricht man hier von Typ 2
aberaucherstnachdem55.Le-  Erkrankungen). Besonders grof ist unser Wissenszuwachs bei den
bensjahr auftreten (schwach rote

Triplett-Erkrankungen, bei denen das Repeat direkt Auswirkungen

Kreise). auf das Eiwei3 hat (Typ 1 Erkrankungen).
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Abb. 2B: Bei Patienten
miteiner
spinozerebellaren
Ataxie Typ 3findet
man Einschlusskdrper
inden Zellkernen der
Nervenzellen, was auf
eine fehlerhafte
Einlagerung bzw.
Aggregation
zahlreicher Eiweile
bei der Erkrankung
hindeutet.

Veréanderlichkeit der Repeatldnge

Interessanterweise sind die Repeateinheiten,
die zu Erkrankungen fiihren, beim Menschen
deutlich langer als im Tierreich. Und gerade
die langeren, aber noch normalen Tripletts
haben die Eigenschaft, sich noch weiter bis

in den Krankheitsbereich zu verlangern.

Da drangt sich zwangslaufig die Frage auf,
ob diese Erkrankungen in Zukunft haufiger
auftreten werden! Ist der Mensch so “Uber-
entwickelt”, dass er sein Erbmaterial nicht
mehr stabil halten kann? Fest steht jedenfalls,
dass diese langen Repeatstrukturen, wenn wir
sie in das Erbmaterial von M&usen oder Rat-
ten einfligen, im Tier weitestgehend stabil an die Nachkommen vererbt werden. Beim
Menschen ist es so, dass die verlangerten Einheiten bei den Kindern von Betroffenen
oftmals eine noch stérkere Verlangerung erfahren. Da die Repeatldnge auch das Alter
bestimmt, in dem die Krankheit ausbricht (je langer, desto friiher), erkranken die Betrof-
fenen in manchen Familien friher und leiden zudem unter immer stérkeren klinischen
Symptomen (Abb. 1). So kommt es, dass man auch schon Kinder mit schweren Ver-
laufsformen findet, obwohl viele derartige Erkrankungen (Chorea Huntington,
spinozerebellare Ataxien) eigentlich erst im Erwachsenenalter ausbrechen. Gerade bei
Chorea Huntington ist der unterschiedliche klinische Verlauf der Erkrankung bei den
Betroffenen ein ungeldstes Réatsel. Mehr als 50 Prozent der Nervenzellen in einzelnen
Gehirnbereichen mussen absterben, bevor sich die Krankheit auRerlich bemerkbar
macht. Ein Teil der Patienten zeigt psychiatrische Symptome, wird depressiv oder ver-
halt sich gar aggressiv. Da bereits im Anfangsstadium der Erkrankung die Merkféhigkeit
vermindert sein kann, kommt es unter Umsténden schon relativ friihzeitig zu Problemen
am Arbeitsplatz. Andere Patienten fallen durch ihre Bewegungsunruhe auf, die sich in
bizarren Bewegungen (Chorea) dufert; daher auch der deutsche Name Veitstanz. Leider
werden Chorea-Patienten oftmals unberechtigt als Alkoholiker abgestempelt, da ihr
Gang oft torkelnd erscheint. Im spéteren Verlauf der Erkrankung kommen Schluck- und
Sprachstérungen hinzu, was meist zu einer sozialen Ausgrenzung aus dem Bekannten-
kreis fuihrt. Die Patienten sterben letztendlich nach 20-jahriger schwerer Krankheit.

Warum sterben die Nervenzellen ab?

Bei Triplett-Erkrankungen, die unmittelbar das Eiweil} betreffen, kommt es zu einer Ver-

langerung des Eiweil3es, dessen Struktur stark veréndert wird. Meist wird dieses fehler-

hafte Stiick im Zellkern einer Nervenzelle abgelagert, und wir kénnen es in betroffenen

Gehirnbereichen als Einschlusskdrperchen nachweisen (Abb. 2 B). Warum diese Ner-
venzellen schlieBlich absterben, ist nach wie vor ungeklart. In den
Einschlusskorperchen lassen sich zahlreiche Abwehrkorper der Zelle nachwei-
sen. Verhindern wir die Bildung dieser Einschlusskorper, wird der Zelltod im
Reagenzglas und in Tiermodellen beschleunigt. Verhindern wir jedoch das
Einschleusen des fehlerhaften Eiweiles in den Zellkern, so verhindern wir
auch den Zelltod, wie sich ebenfalls nicht nur in Zellkultur, sondern auch an
genetisch veranderten (transgenen) Tieren zeigen lieB. Das gibt uns erste
wichtige Hinweise auf die Entwicklung kiinftiger Therapiekonzepte.
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HANS A. KRETZSCHMAR

BSE, die Variante der Creutzfeldt-Jakob Krankheit

und die Prionen

Seit dem Nachweis der BSE in Deutschland herrscht Besorgnis Giber die Mdglich-
keit einer Epidemie der neuen Variante der Creutzfeldt-Jakob Krankheit (vCID).
Beides sind infektidse Erkrankungen des Zentralnervensystems, die durch neuarti-
ge Erreger, sogenannte Prionen, verursacht werden. Die jetzt getroffenen MaR-
nahmen werden eine weitere Verbreitung der BSE bei Rindern unterbinden und
das Ubertragungsrisiko auf den Menschen minimieren. Gleichwohl miissen wir
davon ausgehen, dass die BSE ein globales Problem ist und wir noch Jahre mit
dieser Problematik leben missen.

Die bovine spongiforme Enzephalopathie (BSE)

Der Ursprung der BSE liegt im Dunkeln. Friiher glaubte man, dass Scrapie, die
seit langem bekannte Prionkrankheit des Schafes, durch die verédnderte Verarbei-
tung von Tiermehlen, insbesondere niedrigere Verarbeitungstemperaturen, auf
Rinder tGibertragen wurde und dort die BSE ausldste. Die BSE kénnte aber auch
eine spontan entstandene Krankheit sein, die sich durch die verédnderte Tiermehl-
aufbereitung in GroBbritannien ausbreiten konnte. Was auch immer der Ursprung
der BSE sein mag, es besteht kein Zweifel, dass sie sich durch die Verfiitterung
von Tiermehl Gber GroRbritannien und Europa ausgebreitet hat. Der BSE-Erreger
wurde beim Rind bislang nur im Gehirn, Rickenmark, Auge und in einem Teil des
Diinndarmes nachgewiesen. Da die angewandte Nachweismethode aber nicht
sehr empfindlich ist, wissen wir nicht mit Sicherheit, ob in den anderen geteste-
ten Organen, Geweben oder Flussigkeiten nicht auch sehr geringe Erreger-
mengen vorhanden sein kdnnten.

Die neue Variante der Creutzfeldt-Jakob-Krankheit (vCJID)

Diese Krankheit wurde 1995 zum ersten Mal beobachtet. Sie beféllt vorwiegend
junge Leute; das Durchschnittsalter liegt um die 30. Bislang sind Uber 90 Patien-
ten in GrofRbritannien an dieser Krankheit verstorben. Die Betroffenen sind an-
fangs depressiv und ziehen sich zuriick. Andere Symptome, die man von der seit
langem bekannten, vereinzelt auftretenden (sporadischen) CJD kennt, wie
Muskelzuckungen und Verlust des Erinnerungsvermégens treten erst spater auf.
Fur die epidemiologische Uberwachung hat man sich fiir die Stellung einer
Verdachtsdiagnose auf eine Kombination von Symptomen geeinigt (Tabelle 1).
Die sichere Diagnose ist derzeit nur durch Untersuchung des Gehirns nach dem
Tod des Patienten méglich. Die neuropathologischen Veranderungen sind auBer-
gewohnlich und bestehen aus stark entwickelten, so genannten floriden Plaques
mit einer zentralen Prionprotein-Ablagerung, die von Hohlrdumen umgeben ist,
wie sie in dieser Form bei humanen Prionkrankheiten bislang nicht beobachtet
worden waren (Abb. 1).
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Abb. 1: Sogenannter florider Plague, das sind Prionproteinablagerung mit umgebenden Hohl-
raumen bei einem Fall der neuen Variante der Creutzfeldt-Jakob Krankheit (vCJD). Diese
Plaques werden beim Menschen nur bei der vCJD beobachtet.

(Préparatvon J. Ironside, Edinburgh)

Die Vermutung, dass die vCID vom selben Erreger verursacht wird wie die BSE, muss
heute als sehr wahrscheinlich gelten. Dafir sprechen nicht nur die epidemiologi-
schen Beobachtungen sondern auch Ubertragungsexperimente auf Mause und Af-
fen. Die Ubertragungswege vom Rind auf den Menschen sind allerdings nicht be-
kannt. Man nimmt an, dass sich die Menschen, die bis jetzt in GroBbritannien
erkrankt sind, durch den Verzehr von erregerhaltigem Hirngewebe infiziert haben.
Andere Ubertragungswege sind jedoch nicht wirklich ausgeschlossen.

Was sind Prionen, wie vermehren sie sich und wie verbreiten sie sich im Korper?

Als Prionen werden die Erreger der BSE, CJD und verwandter Krankheiten bezeichnet. Sie bestehen offenbar
(fast) ausschlieBlich aus einem Protein, der so genannten Scrapie-Form des Prionproteins, PrP%. Dieses Prote-
in entsteht durch Anderung der raumlichen Struktur aus PrP¢, der so genannten zelluldren Form des
Prionproteins. PrP¢ ist ein Protein, das bei vermutlich allen Sdugetieren auf der Oberflache von Nervenzellen,
aber auch von anderen Zellen, vorkommt. Seine Funktion scheint die Bindung von toxischen Kupferionen zu
sein. Der Kernpunkt der Prionhypothese, die Anderung der raumlichen Struktur eines normalen Proteins in
eine Proteinform, die zum Ausbruch einer tédlichen und ansteckenden Krankheit fiihrt, ist noch nicht gut ver-
standen. An diesem Umwandlungsprozess sind moéglicherweise noch andere zelluldre Molekile beteiligt. Zu-
dem ist es keineswegs so, dass ein einzelnes PrP%-Molekiil zur Ubertragung der Krankheit fiihrt; vielmehr
entspricht eine Infektionseinheit 100’000 bis 1’000°000 PrPs-Einzelmolekiilen. Die Prionhypothese, die 1982
von Stanley Prusiner aufgestellt wurde, erklért in eleganter Weise die Entstehungsmechanismen Ubertragba-
rer, erblicher und spontan entstehender Prionkrankheiten. Der entscheidende Umwandlungsprozess ist aber
im Reagenzglas noch nicht gelungen, und die Prionhypothese ist deshalb bis heute noch nicht eindeutig be-
wiesen.

Auch zwei weitere Probleme von grof3er praktischer Bedeutung werden
erst lickenhaft verstanden: Wie gelingt es den Prionen, nach der Auf-
nahme mit der Nahrung ins Gehirn zu gelangen, wo sie sich in erster
Linie vermehren, und wie kommt es zu einem rasanten und verheeren-
den Untergang der Nervenzellen des Gehirns, sobald die Prionen sich
dort zu vermehren beginnen? Die gegenwadrtige Vorstellung ist, dass
sich Prionen nach der Aufnahme via Verdauungstrakt — die im Vergleich
zur direkten Aufnahme via Gehirn 100’000 Mal weniger effektiv ist —
in den Lymphknoten, der Milz und anderen Organen des lymphati-
schen Systems vermehren. Von dort gelangen sie in die Nerven, die die-
se Organe versorgen, und wandern durch die peripheren Nerven ins
Gehirn und ins Rickenmark. Weniger wahrscheinlich ist ein direkter
Weg Uber Blutzellen in das Ge-
hirn. Es gibt Hinweise, die dafir
Die Symptome der neuen Variante der CID sprechen, dass im Gehirn abge-
lagertes PrP* die umliegenden
Nervenzellen schadigt. Gentech-
nologisch manipulierte Méause,
die selbst kein PrP¢ herstellen
kdnnen, lassen sich nicht mit
Prionen infizieren und sind ge-
gen die zellschadigenden Aus-
wirkungen von PrP* gefeit. Man
Uberlegt deshalb, ob man nicht
gentechnologisch manipulierte
Rinder und Schafe ziichten sollte,
die kein PrP¢ produzieren kén-
nen und damit auch sicher vor
Infektionen mit Prionen waren.
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Zukunftsvisionen sind faszinierend, haben aber haufig auch etwas
Beunruhigendes. So ist es nicht verwunderlich, dass neue Therapieansatze wie

z. B. die Verwendung von Stammzellen bei Parkinson zu heftigen Kontroversen
fuhren. Gerade wenn es ums Gehirn geht, den Sitz unseres Ichs, reagieren wir sehr
zuruickhaltend und sehen den Einsatz von korperfremdem Material mit Skepsis.
Der Frage, was aber nun tatsachlich in greifbare Nahe gertckt ist und was noch
Zukunftsmusik ist, soll in den folgenden Kapiteln nachgegangen werden.
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ANDREAS W. HENKEL UND JOHANNES KORNHUBER

Neuroprotektion: Hoffnungen bei Schlaganfall

und neurodegenerativen Erkrankungen? Survival

= o
{8 Kit fur Nervenzellen

i Gehirnzellen sind etwas Besonderes! Im Gegensatz zu den meisten anderen Zel-
_ len im menschlichen Korper kénnen sich die Nervenzellen im Gehirn und im
Rickenmark nicht teilen — meistens jedenfalls nicht. Das hat zur Folge, dass
nach Schlaganféllen, bei Parkinsonscher oder Alzheimerscher Krankheit
Funktionsschaden auftreten, die durch den Tod der Gehirnzellen hervorgerufen
werden. Uberraschenderweise fand man heraus, dass der Mechanismus dieses
Absterbens bei allen drei Krankheiten in der Endphase sehr &hnlich ist, auch

Abb. 1: Das Ge-
wenn die Ursachen dafur génzlich verschieden sind. Eine Heilung galt bislang als . cies patienten
unmdglich, weil im Gehirn gesunde Nachbarzellen die abgestorbenen Zellen der an den Spat-
nicht durch Teilung ersetzen kdnnen. folgen eines Schlag-

anfallsgestorbenist.
Dass es trotzdem vor allem nach leichteren Schlaganfallen haufig zu einer Bes-  Manerkenntdeut-

. e . . . . lichdas Fehlenvon
serung kommt, liegt an der Fahigkeit des Gehirns, die verlorenen Funktionen - -

Gehimsubstanzin

wiederherzustellen. Dabei Ubernehmen gesunde Teile des Gehirns die Aufga- der Mitte der rech-
ben der abgestorbenen Bereiche. Dieser Prozess wird durch stdndiges Training  tenGehirnhalfte.
unterstitzt. Bei der Parkinsonschen Krankheit geht das leider nicht,
da die betroffene Gehirnregion, die sogenannte ,,schwarze Sub-
stanz*, sehr spezialisierte Zellen enthélt, deren Funktion offensicht-
lich nicht von anderen Nervenzellen ibernommen werden kann. Bei
der Alzheimerschen Krankheit wiederum wird das Gehirn oft so
groBraumig geschadigt, dass nicht mehr genug Nervenzellen als Er-
satz zur Verfugung stehen.

Wissenschaftler versuchen seit einiger Zeit, das Ubel an der Wurzel
zu packen und den Zelltod zu verhindern. Dazu wurden und werden
verschiedene Substanzen getestet, die bestimmte Stoffwechselwege in der Ner-
venzelle beeinflussen.

In Tierversuchen konnte D. Otto von der Universitat in Marburg schon Anfang
der 1990er Jahre zeigen, dass die Verabreichung von FGF-2, einem speziellen
Wachstumsfaktor, den Zelltod in Ratten mit geschadigter ,,schwarzer Substanz*
aufhalten kann. Bislang verhinderten technische Schwierigkeiten und
Dosierungsprobleme die Anwendung am Menschen.
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Abb. 2: Durch
Abwandlung (roter
Bereich) der
Grundformder
Rauschdroge,,Angel‘s
Dust*erhdltman
Klinisch einsetzbare
Medikamentewie
Memantin.

D. Choi von der Washington Universitat in St. Louis versucht, das Abster-
ben von Zellen durch die neuartige Substanz K2528 zu verhindern, die die
Produktion von koérpereigenen zellschiitzenden Eiweien anregt. Ob er
mit seiner vielversprechenden Methode Erfolg haben wird, ist gegenwaértig
noch unklar.

Einen weiteren Ansatzpunkt fur eine Therapie bilden Beobachtungen, die
zeigen, dass eine Fehlsteuerung des Kalziumhaushalts der Zelle eine Ursa-
che fur Zelldegeneration und Zelltod darstellt. Medikamente, die den

- Kalziumspiegel normalisieren, erwiesen sich als wirksame Schutzfaktoren.
Dabei ist erstaunlich, dass der Wirkungsmechanismus, tUber den das
Therapieziel erreicht wird, sehr unterschiedlich sein kann, denn Kalzium ist
nur das Endglied vieler biochemischer Reaktionen, die durch Ubererregung
der Zelle ausgelost werden. Am Anfang der verhéngnisvollen Kette steht
der Ubertragerstoff Glutamat. Normalerweise ist Glutamat fiir die
Informationsweiterleitung zwischen Nervenzellen verantwortlich, kommt
es jedoch im UbermaR vor, lasst es die Zellen anschwellen und schlieRlich
absterben. Unsere Arbeitsgruppe konnte schon in den 1980ern zeigen,
dass Medikamente wie Amantadin und Memantin die Wirkung von Glut-
amat bremsen und so den Zelltod effektiv verhindern.

Oxidativer Stress stellt eine weitere Ursache fur neuronalen Zelltod dar.
Darunter versteht man eine Vergiftung von Eiweil3en und Membranen
durch das Zellgift Wasserstoffperoxid, das in gesunden Zellen normaler-
weise schnell neutralisiert wird. Diese Substanz entsteht bei der Herstel-
lung von Ubertragerstoffen gerade in den Nervenzellen, die bei der Parkin-
sonschen Krankheit betroffen sind. Daher werden bei dieser Krankheit mit
Erfolg MAO-Hemmer eingesetzt. Das sind Medikamente, die die schadli-
chen Stoffwechselreaktionen unterdriicken. Da man einen Mangel der
zellschiitzenden Vitamine C und E vermutet, hat man untersucht, ob Vit-
amin E als Schutzfaktor dienen kann. Wie sich gezeigt hat, kann Vitamin
E-Zufuhr tatsachlich Nervenzellen vorm Absterben bewahren, indem es
hilft, die Reaktionsprodukte des Wasserstoffperoxids zu neutralisieren.

Einen neuartigen Ansatz verfolgen Wissenschaftler, die das Dogma widerlegen konn-
ten, dass Nervenzellen im Gehirn nicht mehr teilungsféhig sind. Ein Forscherteam um
Fred H. Gage aus dem Salk Institute in La Jolla, Kalifornien, fand heraus, dass im Ge-
hirn Stammzellen existieren, die im Labor angeregt werden kdnnen, sich in funktio-
nierende Nervenzellen umzuwandeln. R. McKay und Mitarbeiter vom ,,Nationalen
Institut fir Neurologische Krankheiten und Schlaganfélle* transplantierten solche
Zellen in das Gehirn von M&usen, die alle Symptome der menschlichen Parkinson-
schen Krankheit hatten. Dabei fanden sie heraus, dass sich das Krankheitsbild ganz
entscheidend verbesserte. Andere Arbeitsgruppen versuchen das gleiche Verfahren
in Tiermodellen der Alzheimerschen Krankheit und bei Schlaganfallen — mit &hnli-
chen Erfolgen.

Es bleibt zu hoffen, dass es durch die Weiterentwicklung der beschriebenen Verfah-
ren in naher Zukunft gelingt, den zerstdrerischen Krankheiten des Gehirns ihren
Schrecken zu nehmen.
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Abb. 2: Bereits Realitat: Hirnzellen aus dem Labor.

OLIVER BRUSTLE

Grenzbereich Stammzellen: Neue Dimensionen

der neuralen Rekonstruktion

Im Gegensatz zu vielen anderen Organen zeigen Gehirn und Rickenmark nahezu
keine Regenerationsfahigkeit. Sind erst einmal Zellen zugrunde gegangen, blei-
ben die entstandenen Defekte lebenslang bestehen. Erkrankungen wie Parkin-
son, Chorea Huntington, Schlaganfall oder Hirnverletzungen steht die Medizin
auch heute noch fast machtlos gegenuber. Stammzellen er6ffnen véllig neue
Dimensionen der neuralen Rekonstruktion — und sprengen dabei nicht nur tech-
nische Grenzen.

Was sind Stammzellen?

Stammezellen sind unreife Zellen, die sich selbst vermehren und reifere Tochterzel-
len bilden kénnen. Besonders haufig sind sie in Organen, die standig erneuert
werden mussen. Typische Beispiele sind Haut, Blut und Darm. Im Nervensystem
gibt es Stammzellen nur wéhrend der Entwicklung — so dachte man bis vor kur-
zem.

Und sie teilen sich doch — ein Dogma fallt

Im Jahre 1998 lieBen sich einige schwerstkranke Patienten in den USA eine Sub-
stanz injizieren, die von teilungsaktiven Zellen aufgenommen wird. Nach ihrem
Tod konnte dieser Marker an umschriebenen Stellen des Gehirns in Nervenzellen
nachgewiesen werden. Ein
Dogma war gefallen: Auch
beim Erwachsenen ist noch
eine — wenn auch begrenzte
— Neubildung von Nervenzel-
len mdglich. L&sst sich diese
‘innere Quelle’ fir Reparatur-
zwecke nutzen? Derzeit wird
intensiv untersucht, ob sich
verbliebene Stammzellen im
Gehirn dazu bewegen lassen,
defekte Gehirnareale aufzusu-
chen und wieder aufzubauen.

g

Abb. 1. Ersatzzellen nach MaR? Embryonale Stammzellen kénn-
ten es in Zukunft erlauben, auf den einzelnen Patienten abgestimmte
Spenderzellen in unbegrenzter Zahl zu gewinnen.




99

Gehirntransplantate

Die Neurotransplantation ist eine der erfolgversprechendsten Strategien zur Reparatur von Defekten
im Nervensystem. So genannte Vorlauferzellen werden in geschadigte Areale eingepflanzt, um dort
verloren gegangene oder defekte Zellen zu ersetzen. Das Problem: Spenderzellen fir solche Eingriffe
lieRen sich bislang nur aus dem Gehirn von Feten gewinnen. Hier bieten Stammzellen eine faszinie-
rende Alternative.

Nervenzellen aus dem Knochenmark

Aktuelle Forschungsergebnisse sprechen dafir, dass Stammzellen aus erwachsenen Geweben in viele
verschiedene Zelltypen ausreifen kdnnen. So scheinen bei Mausen transplantierte Knochenmarks-
zellen ins Gehirn einzuwandern und sich dort in Nervenzellen umzuwandeln. Bisher noch unklar ist,
ob sich eine solche Umprogrammierung auch im Labor durchfiihren l&sst und auf diese Art Spender-
zellen fir Transplantate hergestellt werden kdnnen.

Embryonale Stammzellen: Eine unerschopfliche Reserve

Embryonale Stammzellen (ES-Zellen) sind die unreifsten
aller Stammzellen. Sie werden aus friilhen Embryonen
(Blastozysten) kurz nach der Befruchtung isoliert und
haben zwei einzigartige Vorteile. Zum einen lassen sie
sich nahezu uneingeschrankt vermehren, und zum an-
dern kdnnen sie noch alle Zelltypen bilden: von Nerven
und Herzmuskel uber Blut- und Insulin-bildende Zellen
bis hin zu Haut, Knorpel und Knochen. Utopisch sind
allerdings Vorstellungen, aus ES-Zellen komplette Orga-
ne oder gar Menschen zu ziichten. Trotzdem sind es
gerade diese Utopien, die in der Offentlichkeit Angste
und Verunsicherung auslésen. Im Tierversuch ist es be-
reits gelungen, ES-Zellen in Ersatzzellen ausreifen zu
lassen, die zur Bekdmpfung der Parkinsonschen Erkran-
kung oder der Multiplen Sklerose eingesetzt werden
- F konnen. Nach Transplantation waren diese ,,kunstlich*
geschaffenen Hirnzellen tatséchlich in der Lage, defekte
Zellen zu ersetzen.

Dolly und therapeutisches Klonen

Wie transplantierte Organe sind auch

Stammezelltransplantate von AbstoRungsreaktionen be-

droht. Einen mdglichen Ausweg bietet die ,,Dolly-Me-
thode*: Setzt man einen Zellkern eines Erwachsenen in eine entkernte
Eizelle ein, wird er auf ein embryonales Stadium zuriick programmiert.

Abb. 3:
Neurotransplantation:
Stammzellen reparie-

ren Myelindefekte in Aus der kinstlich erzeugten Zelle kdnnen sich eine Blastozyste und ES- Abb, 4: Korpereigene Er-
Gehirn und Ricken- Zellen entwickeln. Der grofRe Vorteil: Da Zellkern und damit das satzzellen durch
mark. Erbmaterial vom Patienten selbst stammen, wirden daraus gewonnene Kernreprogrammierung —
Spenderzellen nach einer Transplantation nicht abgestoRen. zéIdEo'hnlel fien Umuweg dber
1e Elzelle?

Eizellspende und die kunstliche Erzeugung von
Blastozysten lassen diese Verfahren momentan
noch problematisch erscheinen. Gelingt es jedoch,
die Reprogrammierungs-Signale der Eizelle zu ent-
schlusseln, kénnten erwachsene Zellen in Zukunft
direkt umprogrammiert werden — ohne Verwen-
dung von Eizellen und ohne den Umweg uber die
Blastozyste.
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HENNING SCHEICH

Neuroprothesen

,.Blindheit trennt von den Dingen, Taubheit trennt von den Menschen. Diese tiefsinnige
Aussage beleuchtet die Situation, in der sich Patienten ohne Sehen oder H6ren befinden
und macht insbesondere deutlich, in welches Dilemma Menschen als soziale Wesen stiir-
zen, wenn sie von den Nuancen der gesprochenen Sprache abgeschnitten sind.

Den meisten Patienten mit Innenohrtaubheit, d.h. mit einer Degeneration von Sinnes-
oder Rezeptorzellen in der Schnecke (Cochlea), kann heute mit dem so genannten
Cochlea-Implantat geholfen werden. Diese Prothese verstarkt nicht den Schall, wie es ein
Horgerat tut (dies wirde bei Ertaubung auch nichts niitzen), sondern tbertragt Schall-
signale durch elektrische Reizung direkt auf den Hornerven. Da alle Nervenzellen und
-fasern elektrische Signale zur Kommunikation benutzen, reagieren sie auch empfindlich
auf Strome von aufRen und leiten sie weiter. Zur Ubertragung von Sprache oder anderen
akustischen Signalen missen diese im Prinzip nur von einem Mikrofon aufgefangen, durch
Filter in Frequenzkomponenten zerlegt und in elektrische Pulsmuster umgesetzt werden.
Die normale Cochlea zerlegt Schall auf ganz ahnliche Weise in Frequenzkomponenten,
aber sie tut dies raumlich, d.h. sie isoliert durch Erregung ihrer Sinneszellen hohe Frequenz
am Beginn und tiefe Frequenzen am Ende ihres Verlaufs. Die Aktivitat dieser Sinneszellen
wird von Hornervenfasern geordnet abgegriffen. Die im zentralen HOrsystem ausgeldsten
Empfindungen von Tonhdhe entsprechen dieser Ordnung. Der gliickliche Umstand, dass
im Nervensystem eine derartige rdumliche Ordnung existiert, ermdglicht das Cochlea-Im-
plantat, dessen multiple Elektroden die Hornervenfasern entlang der Cochlea reizen. Es hat
Jahrzehnte gedauert, bis Hérphysiologen, HNO-Arzte und Ingenieure gelernt haben, diese
Zusammenhange optimal zu nutzen, und zum ersten Mal ein Sinnesorgan durch eine Pro-
these ersetzen konnten. Heute ist das

Cochlea-Implantat in elektronischer
Miniaturisierung, Gewebe-
vertraglichkeit und langjéhriger Be-
triebssicherheit ein Triumph der
Medizintechnologie. Inzwischen leben
viele tausend implantierte Patienten,
auch Kinder, weltweit mit den Implan-
taten und verstehen Sprache sogar
Ubers Telefon.

Abb. 1: Reizelektrode eines Cochlea-Implantats in der Scala tympani
eines menschlichen Innenohrs. Reizstrdme von multiplen Metall-
kontakten erreichen die zur Schnecke zielenden Fasern des Hornerven.
Mit freundlicher Genehmigung von Cochlear Corporation/ S. Karger
AG
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Etwa 50 Prozent der Patienten erlangen jedoch selbst nach ausgiebigem Trai-
ning nicht die Fahigkeit, offene Sprache, d.h. beliebige Worte aus beliebigen
Sprechern, zu verstehen. Dies liegt nur z.T. am Stand der Technik der Prothe-
sen. Individuelle Merkmale der Patienten, Alter, Dauer der Taubheit, Zahl der
Uberlebenden Hornervenfasern, aber auch Lernféhigkeit und Trainings-
motivation beeinflussen den Erfolg. Ein wesentliches Problem bleiben die elek-
trische Kodierung und Verteilung akustischer Information durch die Prothese:
Mehrere tausend Hornervenfasern werden durch nur ca. acht unabhangige
Elektroden gereizt. Dies bedeutet, dass feine Tonhéhenunterschiede, die fir
Sprache unwesentlich, aber fir Musikhéren fundamental sind, nicht aufgeldst 7]
werden. Auch bei Uberlagerung mit Hintergrundgerauschen bricht das Sprach-

FA WK ¥ W
verstandnis oft zusammen. Es ist noch viel Forschung notwendig, um diese e =

. Hipponkampus
Probleme zu I8sen.

Defekte des Gehirns und des Ruckenmarks durch Zerstérung (Unfall, Schlag-
anfall) oder Degeneration sind eine Geissel der Menschheit, weil Nervenzellen
unter normalen Umstanden nicht regenerieren und lediglich zerstorte Fort- Pevirhinaler
satze im peripheren Nervensystem wieder korrekt auswachsen. Patienten mit T
Lahmungen und Sprach- bzw. kognitiven Stérungen haben nicht nur drama-
tisch eingeschrénkte Lebensmdglichkeiten, sondern werden auch sozial stig-
matisiert. Viele haben eine fast normale Lebenserwartung und sterben erst
nach jahrzehntelangem Leiden und ungeheuren Kosten fir das 6ffentliche Ge-

Abb. 2: Versuchsanordnung zum Unterscheidungs-

sundheitswesen. training von Perzepten, die durch zwei Reiz-
elektroden (A und B) im Horcortex von tauben
Seit kurzem gibt es Perspektiven in der Molekulargenetik, durch Anregung der Rennmausen ausgelostwerden. Die Tiere lernen Un-
Zellteilung korpereigenen Ersatz von Nervenzellen zu férdern oder durch Ver- terscheidung derselbenelekrischen Reizmusteran
Elektrode A und B ebenso wie verschiedene Muster
pflanzen von sogenannten Stammzellen passendes Nervenzellgewebe anzu- o ) -

. . . . . . an jeweils einer Elektrode. Die Elektroden sind in
siedeln. Auch wenn dies gelingen sollte, wird das Hauptproblem sein, wie man eier tieffrequenten (tf) bzw: hochfrequenten (nf) Ko-
diese Zellen dazu bringt, mit den richtigen Partnern Kontakt aufzunehmen und lumne des priméren Horcortex Al implantiert, die
sich dem Hirnsystem, in dem der Defekt liegt, funktionell unterzuordnen. mit roten bzw. gelben Farbstoffen markiert sind.

Dazu wird noch viel Forschungsarbeit nétig sein.

Aus diesem Grund werden parallel Untersuchungen vorangetrieben, die darauf abzielen, Funktionen durch technische
Prothesen nach dem Prinzip des Cochlea-Implantats zu ersetzen bzw. Funktionsdefekte entsprechend zu beeinflussen.
Einsetzbar ist bereits die selbstkontrollierte elektrische Reizung der Nervenbahnen fir die Blase. Deren gestorte
Entleerung fuhrt durch aufsteigende Infektion haufig zum Tode von Querschnittsgelahmten. Neuerdings werden bei
Querschnittsgelahmten auch Fortschritte bei der koordinierten elektrischen Reizung von Nerven bzw. Bein- und
Armmuskelgruppen mit implantierten Elektroden erzielt, die Stehen und einfache Bewegungen ermdglichen.
Inzwischen erscheint es durchaus realistisch, die nétigen Steuerimpulse aus der elektrischen Aktivitat der intakten
motorischen Hirnrinde zu gewinnen. Dies wiirde den Betroffenen eine willentliche Koordination ihrer Bewegung
ermdglichen.

Ein anderer Typ von Prothesen kann durch elektrische Reizung mit Tiefenelektroden in bestimmten Hirnstrukturen
krankhafte Uberaktivitat unterdriicken. Dies gelingt bisher bei chronischen, sonst unbehandelbaren
Schmerzzustdnden und funktioniert auch zur Unterdriickung von unkontrollierten rhythmischen Muskelbewegungen,
wie sie bei der Parkinsonschen Erkrankung auftreten, und &hnlichen Syndromen.

Ehrgeizige Projekte, u.a. in Deutschland, haben ein Interfacing des Nervensystems mit hoher raumlicher Auflésung
zum Ziel. Ein so genanntes Retina-Implantat soll bei Blinden die Netzhaut des Auges anhand eines Kamera-erzeugten
Bildrasters stimulieren. Dieser Ansatz ist beispielsweise bei einer Erkrankung der Netzhaut (Retinitis pigmentosa)
aussichtsreich, bei der nicht alle Netzhaut-Zelltypen degenerieren. Ein weitergehender Schritt zum Gehirn ist das
direkte Ansteuern der Horrinde oder der Sehrinde bei bestimmten Formen von Taubheit bzw. Blindheit. Vorarbeiten
zeigen, dass dies im Prinzip mdglich ist.
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HERTA FLOR

Reprogrammierung des Gehirns

Was passiert in den Teilen des Gehirns, in denen unsere Sinneseindriicke
verarbeitet und von denen unsere Bewegungen gesteuert werden, wenn wir eine
Verletzung erleiden oder eine neue motorische Fertigkeit, z. B Klavierspielen,
lernen? Bis vor wenigen Jahren dachte man: gar nichts. Heute weil man, dass
sich das Gehirn auch beim Erwachsenen noch verandert und an neue
Bedingungen anpasst. Verliert man z. B. bei einem Unfall eine Hand, so bleibt
das Gebiet im Gehirn, das bisher Nervenimpulse aus der Hand erhielt, nicht leer,
sondern Nervenimpulse aus den Nachbarbereichen, z. B. dem Mund, wandern
hinein, und zwar nur bei Patienten mit Phantomschmerzen (Abb. 1). Ahnliche
Veranderungen findet man bei lastigen Ohrgerauschen (Tinnitus) in dem Teil des
Gehirns, in dem Tone verarbeitet werden. Beim Schreibkrampf — einer Stérung,
bei der man die Finger nicht mehr richtig bewegen kann — kommt es zu einer
,,verschmelzung* der im Gehirn abgebildeten Finger, d. h. sie werden nicht mehr
einzeln als Finger wahrgenommen.

Welche Mdoglichkeiten gibt es nun, das Gehirn ,,neu* zu programmieren, um
solche l&stigen Erscheinungen abzustellen?

Eine Methode, das Gehirn umzutrainieren, besteht darin, die Gehirnaktivitat zu
messen und sie dem Patienten auf einem Bildschirm zurtickzumelden. Da der
Patient nun ,,sieht*, was in seinem Gehirn vorgeht, kann er lernen, das
Geschehen zu beeinflussen und z. B. die beiden Hirnhélften unterschiedlich stark
erregen. Dieses Prinzip kann man nutzen, um Patienten mit unbehandelbaren
Epilepsien zu trainieren, ihr Gehirn vor einem Anfall zu ,,beruhigen. Die
Patienten kénnen auf diese Weise lernen, zu starke Gehirnstrome, die den Anfall
ausldsen, zu unterdriicken. Ein &hnliches Prinzip l&sst sich verwenden, um
vollstdndig geléhmten Patienten zu helfen, die durch eine Muskelkrankheit wie
die amyotrophe Lateralsklerose die Kontrolle tber alle Muskeln verloren haben
und nicht mehr sprechen kdnnen. Diese Patienten lernen durch eine
Ruckmeldeanordnung (Abb. 2), ihre Gehirnaktivitdt dazu zu nutzen, Buchstaben
auf einem Computerbildschirm
auszuwahlen und dadurch wieder mit ihrer
Umwelt zu kommunizieren. Viele solcher
ohne diese Computerhilfe véllig in sich
,».eingeschlossenen* Patienten fassen so
wieder neuen Lebensmut.

Abb. 1: Patient mit Phantomschmerzen: Verschiebung des Mundbereichs in
Richtung des Handgebiets.
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Das Gehirn kann jedoch auch durch Verhaltenstraining verandert
werden. So fand man z. B. heraus, dass bei Geigenspielern diejenigen
Finger, die zum Uben benutzt werden, im Gehirn einen gréReren Platz
einnehmen. Diese VergrofRerung der Fingerareale im Gehirn ist umso
ausgepragter, je friher die Person mit dem Geigenspiel begonnen hat.

Man kann dieses Prinzip nun auch bei Patienten mit Phantomschmerz
anwenden. Sie durchlaufen ein Training, bei dem Tastreize am Stumpf
angebracht und vom Patienten beurteilt werden mussen. Dem Gehirn

Abb. 2: Schematische wird so vorgegaukelt, dass wieder Nervenimpulse aus der amputierten
Darstelung der Region kommen. Durch dieses Training gelingt es tatsachlich, den Mund in
Ruickmeldeanordnung.

seine urspringliche Position im Gehirn ,,zurlickzudréangen, und der
Phantomschmerz verschwindet (Abb. 3).

Auch bei den lastigen Ohrgerduschen kann man &hnlich vorgehen und Abb. 3:

durch ein Ton-Wahrnehmungstraining den Tinnitus-Ton im Gehirn Tastreiztraining

zurtickdréangen und schlieBlich zum Verschwinden bringen. und Trainings-
ergebnisse: Der
Mundistwieder

Bei der Behandlung von Schlaganféllen kann Verhaltenstraining ebenfalls

. - . . inseineur-
die Wiederherstellung ausgefallener Funktionen und die : ,.' y )
] ) ) spriingliche Regi-
Reprogrammierung des Gehirns férdern. So konnte gezeigt werden, dass on, zurtickge-
Patienten auch noch Jahre nach einem Schlaganfall durch ein intensives drangt*“worden.

14-tagiges ,,Bewegungsinduktionstraining* die
Nutzung eines Armes oder Beines wiedererlangen
koénnen. Gleichzeitig werden im Gehirn neue Bahnen
aktiviert.

Fur die zuklnftige Forschung stellt sich die Frage, ob
sich tiefergelegene Hirnregionen, die unsere Gefiuihle
und Winsche steuern, ebenfalls auf diese Weise
trainieren lassen. So findet man z. B. bei einer
Gruppe von Straftatern, die sich durch einen Mangel
an Reue und Einsicht auszeichnet und h&ufig wieder
ruckféllig wird, eine verminderte Nervenaktivitat in
Hirnregionen, die fur die
Entstehung von Angst
wichtig sind. Umgekehrt findet man bei Patienten
mit Angstzustanden in diesem Bereich eine
Uberaktivierung. Lassen sich diese Veranderungen
vielleicht durch Training des Blutflusses, wie er mit
modernen bildgebenden Verfahren gemessen
wird, verandern? Die oben beschriebenen
Trainingsverfahren sind wesentlich spezifischer als
eine Behandlung mit Medikamenten, die Uberall
dort wirksam werden, wo sie empfangsbereite
Nervenendigungen finden. Das Training verandert
hingegen genau die Zielregion, die man vorher
bestimmt hat, und l&sst andere unveréndert. Diese
Methode erlaubt dem Menschen, sein Gehirn weit mehr selbst zu
beeinflussen, als es bisher mdglich schien. Kénnen wir auf diese Weise
unter Umstanden unser Gehirn selbst umprogrammieren?
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MARTIN RIEDMILLER

Wie Roboter von Gehirnen lernen

Seit jeher Uben Lebewesen-ahnliche Automaten eine starke Faszination auf Men-
schen aus. Bereits im 18. Jahrhundert wurden kleine mechanische Wunderwerke
erstellt, die zum Teil verbliffende Kunststiicke beherrschten. Nicht selten aller-
dings erwiesen sich allzu erstaunliche Maschinen im Nachhinein als raffinierte
Falschungen. So stellte sich zum Beispiel der im Jahre 1769 prasentierte
‘schachspielende Tirke’ als ‘getlirkt’ im wahrsten Sinne des Wortes heraus: Im
Innern des Automaten verbarg sich ein Mensch, der als Schachexperte fur die
Intelligenz der Maschine sorgte.

Heute haben wir uns in vielen Bereichen an menschenahnliche Automaten — so
genannte Roboter — gewdhnt. Sie treten in unterschiedlichster Form in unserem
taglichen Leben in Erscheinung. Industrieroboter schweiRen vollautomatisch
Automobilkarossen zusammen, ibernehmen Transportaufgaben oder erkunden
— wie jungst der mobile Marsroboter ‘Pathfinder’ — fremde Planeten. Die mei-
sten dieser Roboter haben aber, abgesehen von ihrer au3eren Erscheinung, we-
nig mit ihrem menschlichen Vorbild gemein. Sie befolgen strikt und dumpf eine
immer wiederkehrende Folge von Anweisungen, die ihnen ihr menschlicher Auf-
traggeber vorgegeben hat. Jede unvorhergesehene Abweichung vom fest vorge-
gebenen Ablauf stellt den Roboter damit vor eine unldsbare Aufgabe. Menschen
dagegen sind extrem flexibel, wenn es darum geht, sich auf neue Situationen
einzustellen. Sie sind nicht auf feste Verhaltensweisen beschrankt, sondern kon-
nen Neues dazulernen. Diese Lernfahigkeit ist es, die einen groRen Teil der
menschlichen Leistungsfahigkeit ausmacht.

Seit einigen Jahrzehnten beschéftigen sich Biologen, Physiker, In-
formatiker und Mathematiker mit den Grundprinzipien des Ler-
nens. Eine der Fragestellungen lautet, wie man Computern bei-
bringen kann zu lernen. Ziel ist es, Computerprogramme zu
entwickeln, die nicht mehr nur ergeben eine Folge von Anweisun-
gen ausfihren, sondern die vielmehr Neues dazulernen kdnnen.
Ein Beispiel fur solche lernféahigen Programme sind die so genann-
ten ‘kunstlichen neuronalen Netze’. Dabei handelt es sich um
Computerprogramme, deren Arbeitsweise stark an die Arbeitswei-
se des menschlichen Gehirns angelehnt ist.

Wenn unser Gehirn eine bestimmte Aufgabe erledigt (zum Beispiel
das Ansteuern von Muskeln fir eine Bewegung), sind daran eine
Vielzahl von einfachsten Bausteinen — die sogenannten Nerven-
zellen oder Neuronen — beteiligt.
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Diese Nervenzellen stehen miteinander in Verbindung, sie tauschen Nach-
richten aus. Wenn wir lernen, werden diese Verbindungen zwischen einzel-
nen Neuronen veréndert — so lange, bis das angestrebte Lernziel erreicht
ist. Kunstliche neuronale Netze benutzen dieses Grundprinzip des Lernens,
um Computerprogrammen das Lernen zu lehren: Verbindungen zwischen
einzelnen einfachen Rechenelementen werden so lange verandert, bis das
Computerprogramm gelernt hat, das Richtige zu tun. Woher ‘weil3’ das Pro-
gramm aber, was das Richtige ist?

Im einfachsten Fall gibt ein Lehrer Beispiele fiir das richtige Verhalten, wel-
ches das Programm dann nachzuahmen versucht. Ein Tanzlehrer, der seinen
Schulern die ersten Walzerschritte vorfuhrt, unterrichtet auf diese Weise. Ein
gelehriger Schiler wird anschliefend den Walzer in jeder beliebigen Umge-
bung und auf jede beliebige Walzermelodie tanzen kénnen — er hat ge-
lernt, zu verallgemeinern. Mit ahnlichen Methoden kdnnen inzwischen auch
Computerprogramme lernen. Und sie leisten dabei Erstaunliches. So wurde
an der Carnegie-Mellon-Universitat in Pittsburgh, USA, ein neuronales Netz
entwickelt, das einen Lastwagen fahren kann. In seiner Lernphase ‘beob-
achtete’ das Computerprogramm einen menschlichen Fahrer und sammelte
Beispiele flir das menschliche Fahrverhalten. Dabei hat das neuronale Netz
soviel gelernt, dass es mittlerweile einen Lastwagen selbstédndig im Straf3en-
verkehr steuern kann.

Die nachste Generation lernender Computerprogramme wird sogar in der
Lage sein, ganz ohne einen Lehrer auszukommen. Solche Programme ler-
nen ahnlich wie ein Kleinkind, das seine ersten Bewegungen macht. Indem
das Kind bestimmte Ablaufe unermuidlich wiederholt — zum Beispiel beim
Gehen —, wandelt sich der anfangliche Misserfolg allmahlich in ein befriedi-
gendes Erfolgserlebnis. Eine Beispielaufgabe fir ein selbstédndig lernendes
neuronales Netz ist das Balancieren eines Stabes: Durch geschicktes Bewe-
gen einer Unterlage soll ein Stab aufrecht in der Balance gehalten werden.
Reagiert das Programm falsch, féllt der Stab um, die Verbindungen im
neuronalen Netz missen gedndert werden. Das Programm lernt solange aus
seinem Misserfolg, bis der Stab balanciert werden
kann, ohne umzufallen.

Ein letztes Beispiel kommt aus dem Bereich FuRball,
genauer: RoboterfulRball. Die Vision einer internatio-
nalen Forschergemeinde ist es, in den nachsten 50
Jahren eine Mannschaft aus Robotern zu entwik-
keln, die in der Lage ist, den menschlichen FuRball-
weltmeister zu schlagen. Auch hier kommen Metho-
den zum Einsatz, bei denen es um Lernprozesse
geht. Eine Mannschaft aus lernenden Robotern hat
inzwischen selbstandig entdeckt, dass ein
Doppelpass eine gute Methode ist, um eine gegne-
rische Deckung auszuspielen. Ob von den lernenden
Robotern auch Taktiken erfunden werden, die den
Einzug in ein FuRballlehrbuch finden, bleibt abzu-
warten.
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HEINRICH H. BULTHOFF UND RAINER ROSENZWEIG

Virtuelle Welten

Mit der rasanten Entwicklung der Informationstechnologie in den 80er Jahren des
vergangenen Jahrhunderts kiindigte sich auch in der Science-Fiction-Literatur ein
Paradigmenwechsel an. Fantasien zur Erweiterung des Lebensraums der
Menschheit richten sich nun nicht mehr nur nach ,,auBen* in die Tiefen des
Weltalls. Man begann, sich auch nach ,,innen* zu orientieren, zurick in die
eigene Psyche und Gedankenwelt — mit dem Vorteil, sich den entsprechenden
Gefahren nicht real aussetzen zu mussen. Ein Meilenstein dieser Entwicklung war
William Gibsons Kult-Roman ,,Neuromancer* im Jahr 1984.

,.Virtual Reality* ist der Sammelbegriff fir Erfahrungen, die kein reales Pendant
mehr bendtigen, sich also nur in der subjektiven Welt der eigenen Person
abspielen. Losgeldst von jeglichen Zwangen der Umwelt mit all ihren
physikalischen und biologischen GesetzmaRigkeiten kénnen virtuelle Erlebnisse
mit gleicher Intensitat und Uberzeugungskraft wie ,,echte* Erfahrungen der
realen Umwelt wahrgenommen werden. So jedenfalls die Theorie.

Obwohl der Realismus in der Computergraphik standig zunimmt, konnten die
Versprechungen der Visionére der vergangenen beiden Jahrzehnte bisher nur
sehr eingeschrankt umgesetzt werden. Bis heute ist es eine ungeldste technische
Herausforderung, das komplexe Zusammenspiel der Sinne realitdtsnah zu
simulieren. Wie kann man nun die Technologie optimieren, die Unterschiede
zwischen ,,echten* physikalischen Sinneseindriicken und deren Simulation
aufheben und somit ein vollstandiges Eintauchen (,,Immersion*) in eine virtuelle
Welt erreichen? Einerseits werden kunstliche Erlebnisse vom Gehirn nur dann als
».echt* wahrgenommen, wenn die simulierte Welt die Sinne mit ausreichender
Exaktheit stimuliert. Andererseits ist ein besseres Verstéandnis der
Verarbeitungsprozesse im Gehirn unabdingbar.

Die Welt, in der jeder einzelne von uns lebt, wird von dem dirigiert, was unserem
Gehirn Uber die Sinneskanéle gemeldet wird. Und nicht nur das: Auf dem Weg
zum Gehirn verlieren sich unsere Nervenbahnen in zahlreichen
Ruckkopplungsschleifen. Einlaufende Sinnesdaten werden unmittelbar mit bereits
vorhandenen und gespeicherten Daten vermischt und verarbeitet. Das Ergebnis
ist ein schwer zu Uberschauendes Konglomerat aus ,,objektiven* Sinnesreizen
und innerlichen Erwartungen, Vorurteilen oder gar Befiirchtungen.
Wahrnehmungen sind daher nichts anderes als Hypothesen, die sich das Gehirn
aus diesem Gemisch vielfach ruckgekoppelter Informationen berechnet.



Abb. 2:
“Virtual
Environments™
imForschungs-
labor ,,Psycho-
physik*“am
Tubinger Max-
Planck-Institut
fur biologische
Kybernetik

Abb. 1:,,Hohlgesichter* werden vom Gehirn zensiert und zu normalen Gesichtern um-
interpretiert, weil nicht sein ,,darf, was nichtsein , kann*...
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Wie der Zufluss an objektiven Sinnesdaten gelegentlich ,,frisiert bzw. gar ,,zen-
siert* wird, zeigt ein Beispiel aus dem visuellen Bereich: So gelingt es nicht, eine
rotierende Gesichtsmaske von innen als ,,hohl* wahrzunehmen. ,,Hohlgesichter
kommen im téglichen Leben nicht vor, sie sind dem Gehirn unbekannt. Die ein-
laufenden Sinnesdaten, die eine solch ungewohnliche Wahrnehmung melden,
werden kurzerhand umgedeutet, so dass es zu einer konsistenten (aber falschen)
Interpretation der Welt und damit zu einer faszinierenden Tauschung kommt
(vgl. Abb. 1). Bis zu einem gewissen Grad ist die Welt, die wir erleben, also be-
reits ,,virtuell*“. Sie wird vom Gehirn konstruiert und deckt sich nicht immer mit
den physikalischen Eigenschaften unserer Umwelt.

Um dem Gehirn bei seiner Arbeit Uber die Schulter zu schauen, hat das Max-
Planck-Institut fur biologische Kybernetik in Tubingen Experimente entworfen,
die sich Virtual-Reality-Methoden bedienen. Ein Forscherteam versucht heraus-
zufinden, wie die Welt Uber die Sinne in unsere Kdpfe gelangt und dort so verar-
beitet wird, dass wir uns muhelos in der Welt zurechtfinden und agieren kénnen.
Hierfur erzeugt das Team verschiedene Sinnesreize mit rdumlichen Informationen
und variiert diese unabhéngig voneinander. So lassen sich Ruckschlisse darauf
ziehen, welche der angebotenen Reize wirklich nétig
sind, um etwa eine Eigenbewegung in einem Flug-
oder Fahrsimulator zu suggerieren. Ziel dabei ist es zu
verstehen, wie die multimodalen Sinnesreize im Ge-
hirn miteinander verschaltet und ausgewertet wer-
den. Einem Menschen véllig glaubwiirdig eine nicht
vorhandene Eigenbewegung des Kdrpers zu vermit-
teln, scheint fast unmoglich. Dennoch versuchen die
Tubinger Forscher, ihren Versuchspersonen durch
»intelligentes Schummeln* méglichst effektiv zu sug-
gerieren, dass sie sich durch einen Raum bewegen —
und zwar so Uberzeugend, dass die virtuell ausgel6ste
mentale Raumreprésentation dhnliche Qualitat be-
sitzt, wie die von der realen Welt erzeugte. Messbar
gemacht wird dies, indem man den Versuchspersonen
einfache Aufgaben stellt, ahnlich wie in einem Computerspiel. So sollen sie sich
beispielsweise in virtuellen Umgebungen zurechtfinden, Gegenstande finden,
Hindernissen ausweichen oder auch einfach nur per Knopfdruck so

schnell wie mdglich reagieren.

Photo: Kurt Henseler

Naturlich kann die Anwendung von ,,Virtual Reality* kein Selbst-
zweck sein. Neben der Grundlagenforschung zur Informationsverar-
beitung im Gehirn gibt es zahlreiche Anwendungsméglichkeiten in
Medizin, Technik und Industrie, die Forscher auf der ganzen Welt
dazu motivieren, die bisher verfligharen Methoden weiter zu verbes-
sern.

Visionen von der totalen Immersion im Cyberspace uber eine voll-
stdndig multimodal riickgekoppelte Teleprasenz bis hin zur Ersetzung
ganzer Gehirnregionen durch maschinelle Ersatzteile bleiben trotz al-
ler Forschungsbemiihungen ebenso Zukunftsmusik wie so manche
Fantasien von der Erlangung ewigen Lebens durch Herunterladen des
Bewusstseins auf Silizium-Chips.

Abb. 3: Versuchs-
person auf der
Bewegungsplattform:
Die Wahrnehmung
der Eigenbewegung
und das Sehen
werden entkoppelt
und getrennt
voneinander
manipuliert. So
erhdlt man
Riickschliisse darauf,
wie die Welt im
Kopf représentiert
wird.










BRAIN-NET

HANS A. KRETZSCHMAR

Brain-Net: Das Deutsche Referenzzentrum fur

Erkrankungen des Zentralen Nervensystems

Das Brain-Net ist das Deutsche Referenzzentrum fiir Erkrankungen des Zentralen Nervensy-
stems, das seit Oktober 1999 vom Bundesministerium fiir Bildung und Forschung gefordert
wird. Ziel des Projekts ist es, eine Hirn- und Gewebe-Bank (Brain-Bank) aufzubauen, in der
Hirngewebe von verstorbenen Patienten mit Erkrankungen des ZNS und von Kontollpersonen
untersucht und fiir neurowissenschaftliche Forschung weitergegeben werden. In vielen ande-
ren Landern, wie z.B. in England, Holland, Osterreich, Frankreich und den Vereinigten Staaten,
haben die Einrichtungen von Brain-Banken bereits langjahrige Tradition. Die Erfahrungen in
diesen Landern haben gezeigt, dass durch wissenschaftliche Untersuchungen an Hirngewebe
entscheidende Fortschritte fir das Verstandnis und die Therapie vieler Erkrankungen des Ge-
hirns erzielt werden konnten. Im Brain-Net sollen derzeit vor allem die folgenden Krankheiten
erforscht werden: Parkinsonsche Krankheit, Alzheimersche Krankheit und andere Formen der
Demenz, amyotrophe Lateralsklerose, Multiple Sklerose, Epilepsie, Hirntrauma, Sucht-
krankheiten, Schizophrenie, Depression, Creutzfeldt-Jakob-Krankheit und plétzlicher
Sauglingstod.

Allerdings ist die Zahl der zur Verfigung stehenden Gehirne wegen der stdndig sinkenden
Autopsiezahlen dabei ein limitierender Faktor, so dass die Forschung nicht in dem MafRe durch-
gefuihrt werden kann, wie es von Seiten der Wissenschaftler wiinschenswert und méglich wére.

Warum brauchen wir eine Hirn-Bank?

Zur Diagnosesicherung, Qualitétskontrolle und Verbesserung der klinischen Diagnose

Beim Uberwiegenden Teil der Erkrankungen des Gehirns, wie z.B. der Alzheimerschen Krankheit
und der Parkinsonschen Krankheit, ist eine sichere Diagnose nur durch eine feingewebliche
Untersuchung des Gehirns nach dem Tode md&glich. Der Anteil der klinischen Fehldiagnosen
bei diesen Erkrankungen kann auch in Spezialkliniken tiber 20 Prozent betragen, d.h. nicht sel-
ten wird eine Alzheimer- bzw. Parkinson-Erkrankung diagnostiziert, obwohl eine andere Er-
krankung vorliegt. Da die richtige Diagnose fiir den Patienten zu Lebzeiten natirlich entschei-
dend wichtig ist, werden mehr und mehr zuséatzliche Tests und Untersuchungen fir eine
verbesserte Diagnostik entwickelt und eingesetzt. Der Wert und Nutzen dieser Untersuchun-
gen lasst sich letztendlich aber nur dann beurteilen, wenn das Ergebnis der Tests und die klini-
sche Diagnose mit der neuropathologisch gesicherten Diagnose verglichen wird.
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Zur Erforschung der Krankheitsmechanismen und zur Verbesserung der Behandlungsmég-
lichkeiten

Die Ursachen zahlreicher Erkrankungen des Gehirns sind bislang noch unbekannt. Durch
biochemische und molekularbiologische Untersuchungen am Hirngewebe Verstorbener
konnten bereits entscheidende Fortschritte im Verstéandnis und in der Therapieméglichkeit
vieler Erkrankungen des Gehirns erzielt werden. Dies soll kurz am Beispiel der Parkinson-
schen Erkrankung erlautert werden:

An Gehirnen von Parkinson-Patienten konnte gezeigt werden, dass es im Verlauf der Erkran-
kung zu einer Umwandlung eines normalen Nervenzell-Proteins, dem alpha-Synuclein, in
schadliche Ablagerungen, den sogenannten Lewy-Kdrperchen, kommt (Abb.1). Dieser
Prozess fuihrt zum Absterben der Nervenzellen. Die Identifizierung dieses Prozesses bietet
nun die Moglichkeit zur Entwicklung neuer Medikamente, die diese Umwandlung verhindern
oder verlangsamen kdénnen.

Auch die Entwicklungen der bislang wichtigsten Medikamente in der Parkinson-Therapie
(L-DOPA) beruhen direkt auf Untersuchungsbefunden an Hirngewebe von verstorbenen
Patienten.

Eine weitere Erforschung der genauen Krankheitsprozesse ist bei den meisten Erkrankungen
des Gehirns dringend notwendig, denn je mehr wir Uber die Ursachen einer Erkrankung wis-
sen, desto gezielter kbnnen wir Behandlungsmdglichkeiten entwickeln.

Es ist daher fiir viele Zweige der klinischen und molekularen Neurowissenschaften wichtig,
dass mdglichst viele Patienten oder deren Angehdrige in eine Untersuchung des Gehirns
nach dem Tode einwilligen.

Lewy-Kirperchen bei der Parkinson-
schen Erkrankung.

Die Abbildung zeigt einen charakteristi-
schen Einschluss, ein sogenanntes Lewy-
Karperchen, in einer Nervenzelle eines
Parkinson-Patienten (Pfeil). Zur Darstellung
waurde eine Spezialfarbung verwendet, mit der
spezifisch das Protein alpha-Synuclein (rote

Firbung) nachgewiesen werden kann.
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Links

1. Im Zentrum des Ganzen: Das Gehirn

http://www.cns.mpg.de (EEG und fMRT)
http://www.cis.rit.edu/htbooks/mri/mri-main.htm (EEG und fMRT)

3. Vom Werden des Gehirns

http://www.zum.de/neurogenetik/5.html (Vererbung oder Umwelt)

4. Im Reich der Sinne

http://www.uni-tuebingen.de/HRC-Roentgenweg (Ho6ren)
http://www.hno.org/patient/riechen.html (Riechen)

http://www.osme.co.uk/ (Riechen / Englisch, mit sehr guter Ubersicht)
http://www.flaus-online.de (Fledermause)

http://www.eurobats.org (Flederméuse)

http://www.dgss.org (Deutsche Gesellschaft zum Studium des Schmerzes (DGSS))
http://www.schmerzinfos.de (Broschiiren der Aktion ,Wehr Dich! gegen den Schmerz")
http://www.schmerzselbsthilfe.de (weitere Links zum Thema Schmerz)
http://www.dsl-ev.de (Deutsche Schmerzliga eV.)

5. Das Gehirn bel der Arbelt

http://www.dhs.de (Deutsche Hauptstelle gegen die Suchtgefahren)

http://www.sucht.org/hilfen/anschriften.html (Gesamtverband fiir Suchtkrankenhilfe im Diakonischen Werk Deutschland)
http://www.bzga.de (Bundeszentrale fir Gesundheitliche Aufklarung)

http://www.drugnet.net/ (Drugnet — The Drug and Alcohol Treatment and Prevention Global Network)
http://www.well.com/user/woa/ (Web of addictions)



6. Erkrankungen des Nervensystems

http://www.schlaganfall-hilfe.de

http://www.patienten-information.de/schlag.html (Schlaganfall)
http://www.schlaganfall-info.de (Patienten- und Angehoérigen-orientierte Website)
http://www.uni-jena.de/svw/instpsy/abteilungen/biopsy.html (Schlaganfall)
http://www.schlaganfall-hilfe.de (Schlaganfall)

http://www.kompetenznetz-schlaganfall.de

http://www.strokecenter.org/ (auf Englisch)

http://www.epileptologie-bonn.de

http://lwww.deutsche.krebshilfe.de

http://www.meb.uni-bonn.de/neuropath/htrz.html (Hirntumor-Referenzzentrum Universitatsklinikum Bonn)
http://www.emn-neurotrauma.de/ (Verletzungen des Gehirns und des peripheren Nervensystems)
http//www.alzheimersche-erkrankung.de

http://www.kompetenznetz-parkinson.de (Website des Medizinischen Kompetenznetzes)
http://www.ataxia.org/ (National Ataxia Foundation, USA)
http://ourworld.compuserve.com/homepages/DHAG/ (Deutsche Heredo-Ataxie-Gesellschaft)
http://www.gwdg.de/~usancke/DHH/ (Deutsche Huntington Hilfe)
http://www.zi-mannheim.de/projekte.html (Phantomschmerz und Tinnitus)
http://www.uni-tuebingen.de/uni/tci/institut.html (Amyothrophe Lateralsklerose)
http://www.clinical-psychology.uni-konstanz.de/ (Fokale Dystonie)

http://hdfoundation.org/ (The Hereditary Disease Foundation, USA (Chorea Huntington)
http://www.bbi-halle.de/frax/Welcome.html (Interessengemeinschaft Marker-X)
http://www.med.uni-giessen.de/genetik/dgng.html (Deutsche Gesellschaft fir Neurogenetik)
http://www.brain-net.de (Hirn- und Gewebebank)

http://www.INP-LMU.de (Hirn- und Gewebebank)

7.Visionen

http://www.karlsruhe-brainstormers.de (Roboter)
http://illwww.ira.uka.de (Roboter)
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Patienten- und Betroffenenhilfsorganisationen

Anonyme Alkoholiker (AA)
Interessengemeinschaft e.V.
Lotte-Branz-Str. 14

80939 Miinchen

Tel.: 089 3164343

Bundesverband der Deutschen Narkolepsiegesellschaft e.V.
Postfach 1107

42755 Haan

Tel./ Fax:: 02238 59258

Deutscher Caritasverband e.V.
Referat Geféhrdetenhilfe
Postfach

Karlsstr. 40

79104 Freiburg

Tel.: 0761 200 369

Deutsche Gesellschaft fiir Hals- Nasen und Ohrenheilkunde
Homepage: http://www.hno.org

Deutsche Gesellschaft fir Muskelkranke e.V.
DGM Bundesgeschaftsstelle

Im Moos 4

79112 Freiburg

Tel.: 07665 9447 0

Fax: 07665 9447 20

EMail: DGM_BGS@t-online.de

Homepage: www.dgm.org

Deutsche Hauptstelle gegen die Suchtgefahren e.V.
Westring 2

59065 Hamm

Tel.: 02381 9015 0

Deutsche Heredo-Ataxie-Gesellschaft (DHAG)
HaulBmannstralie 6

70188 Stuttgart

Tel. 0711 2155114

Deutsche Huntington-Hilfe (DHH)
Borsenstrasse 10

47051 Duisburg

Tel. 0203 22915

Deutsche Multiple Sklerose Gesellschaft (DMSG)
Bundesverband

Vahrenwalderstr. 205—207

30165 Hannover

Tel.: 0511 96 83 40

Deutsche Schmerzliga e.V.
Adenauerallee 18

61440 Oberursel

Tel.. 0700 / 375 375 375
Fax: 0700 / 375 375 38
Email :info@dsl-ev.de
Homepage : www.dsl-ev.de

Deutsche Tinnitus Liga e.V.

Postfach 210351

42353 Wuppertal

Tel.: 0202 246520

Fax: 0202 2465220

EMail : dtl@tinnitus-liga.de

Homepage : http://www.tinnitus-liga.de

IfA KéIn e.V.

Thomas Porschen

Postfach 101853

50458 Koln

eMail: info@epilepsie-online.de
Homepage: www.epilepsie-online.de

Parkinson Vereinigung e.V.
eMail: parkinsonv@aol.com



Sachwortregister

Abhéangigkeit S. 68/69

Absolutes Gehor S. 46/47
Azetylcholin S. 86/87

afferente Nervenfasern S. 42/43
Akinese S. 88/89

Aktionspotential S. 8/9, S. 16/17, S.
20/21, S. 22/23

Aktivitaitsmuster S. 16/17
Akustische Objekterkennung S. 46/47
Altern S. 86/87

Alzheimer S. 8/9, S. 32/33, S. 56/57,
S. 86/87, S. 110/111
Alzheimersche Erkrankung S. 86/87,
S. 96/97

Amantadin S. 96/97

Amygdala S. 66/67

Amyloid-Peptid S. 86/87
Amyotrophe Lokalsklerose, S.102/
103, S. 110/111

Anfall, epileptischer S. 76/77
Angiogenese, S. 80781

Angst S. 66/68, S. 68/69, S. 82/83
Angsterkrankung S. 66/67
Anpassung S. 16/17

Apoptose S. 32/33

Aspirin S. 48/49

Assoziative GroRhirnrinde S. 58/59
Assoziativer Kortex S. 58/59
Astrozyten S. 20/21
Aufmerksamkeit S. 38/39, S. 58/59
Auge S. 38/39, S. 60/61
Augenbewegung S. 54/55
Autismus S. 14/15

Autofahren S. 54/55

Autoimmunitat S. 78/79

Axon S. 8/9, S. 20/21, S. 22/23, S.
24/25

Bedeutung S. 62/63

Behavioristen S. 34/35
Beta-Interferon S. 78/79

Bewegung S. 54/55
Bewegungsinduktionstraining S.102/
103

Bewegungskoordination S. 26/27
Bewegungssimulator S. 106/107
Bewusstsein S. 38/39, S. 58/59
Bildgebende Verfahren S. 12/13, S.
44/45, S. 52/53, S. 58/59, S. 60/61, S.
62/63, S. 64/65, S. 74/75, S. 76/77, S.
78180

Blindsehen S. 60/61
Blut-Hirnschranke S. 20/21
Botenstoffe (Neurotransmitter) S. 24/
25

Broca S. 62/63

BSE S. 92/93

Cajal S. 20/21

Chirurgie S. 76/77, S. 88/89
Chromosomen S. 14/15, S. 72/73
Cochlea-Implanat S. 100/101
Computersimulation S. 54/55
Cortisches Organ S. 40/41

Cortison S. 78/79

Creutzfeldt-Jakob S. 92/93
Demyelinisierung S. 78/79
Dendriten S. 20/21, S. 24/25
Depression S. 14/15, S. 68/69, S. 110/
111

DNS S. 72/73, S. 90/91

Dopamin S. 20/21, S. 30/31, S. 68/69,
S. 88/89

Droge S. 30/31, S. 48/49, S. 68/69
Duftstoff S. 44/45

Echoortung S. 46/47

EEG S. 12/13, S. 62/63, S. 64/65, S.
76177

EKP S. 12/13

Elektrizitat S. 8/9, S. 22/23
Elektroden S.100 /101, S. 58/59
Elektroenzephalogramm s. EEG
Elektrostimulation S. 76/77
emotionale Erfahrungen S. 30/31
Emotionen S. 66/67
Energieverbrauch S. 58/59
Entwicklung S. 14/15, S. 30/31, S. 32/
33, S. 34/35, S. 62/63, S. 90/91
Entwicklungsstérungen S. 14/15
Entzugserscheinungen S. 68/69
Entzugssymptome S. 68/69
Entziindung S. 48/49, S. 74/75, S. 78/
79

Epilepsie S. 76/77

Epilepsiechirurgie S. 76/77
Erbanlagen S. 34/35

Erfahrung S. 30/31, S. 34/35, S. 58/
59, S. 102/103, S. 106/107
Erinnerung S. 56/57

Erkrankungen S. 14/15

Erziehung S. 30/31

Evolution S. 14/15

Fledermaus S. 46/47

fMRT s. Magnetresonanztomograhie
Fremdsprache S. 62/63

Furcht S. 66/67

Gall S. 8/9

Gedachtnis S. 56/57, S. 58/59, S. 64/
65, S. 68/69, S. 76/77, S. 86/87, S.
102/103

Gedachtnissprechstunde S. 86/87
Gedankenubersetzungssystem S.102/
103

Gehirn S. 8/9, S. 106/107
Gehirn-Computer-Kommunikation
S.102/103

Geist S. 58/59

Gene S. 14/15, S. 30/31, S. 34/35, S.
62/63, S. 72/73, S. 90/91, S. 80/81, S.
82/83, S. 98/99

Genom S. 90/91

Gentherapie S. 80/81

Geruch S. 44/45

Geruchssinn S. 44/45
Geschlechtsunterschiede S. 14/15
Geschmacksempfindung S. 42/43
Geschmacksqualitat S. 42/43
Geschmackssinn S. 42/43
Geschmacksstoffe S. 42/43
Gleichgewichtssinn S. 54/55
Gliazellen S. 8/9, S. 20/21

Gliom S. 80/81

Glutamat S. 42/43, S. 96/97

Glyzin S. 72/73

Golgi S. 8/9

G-Proteine S. 42/43

GroBhirnrinde S. 58/59
Gustatorischer Reiz S. 42/43
Haarzelle S. 40/41

Habituation S. 16/17

Halluzination S. 38/39, S. 60/61
Hippokampus S. 56/57, S. 76/77
Hirnbank S. 110/111
Hirndurchblutung S. 74/75
Hirnentwicklung S. 30/31

Hirnrinde S. 14/15, S. 38/39, S. 54/55
Hirnschédigung S. 62/63

Hirntrauma S. 84/85

Hodgkin S. 22/23

Horen S. 40/41, S. 46/47, S. 100/101
Hoérkortex S. 100/101

Hornerv S. 40/41

Hoérorgan (Cochlea) S. 40/41

119

Humboldt S. 8/9

Huntingtonsche Krankeit (Chorea
Huntington) S. 90/91

Huxley S. 23/24

Ich, Ich-Gefiihl S. 58/59
Immunsuppressive Medikamente S.
78179

Immunsystem S. 78/79

Infektion S. 92/93, S. 16/17
Instinkthandlungen S. 34/35
Invertebraten S. 16/17

lonenkanal S. 22/23, S. 24/25, S. 42/
43

Ischamie S. 74/75

Kalium S. 22/23

Kalzium S. 56/57 S. 96/97
Kernspintomographie S. 12/13, S. 52/
53, S. 58/59, S. 60/61, S. 62/63, S. 64/
65, S. 74/75, S. 76/77, S. 78/79, S. 80/
81, S. 102/103

Kleinhirn S. 26/27, S. 52/53
Kleinhirnrinde S. 26/27

Kleinkind S. 34/35

Kombinatorische Kodierung S. 44/45
Konvergenz S. 44/45

Kdrner Zelle S. 26/27

Kortex S. 38/39, S. 58/59, S. 60/61
Kortikale Reorganisation S.102/103
kiinstliche neuronale Netze (KNNs) S.
104/105

Kybernetik S. 106/107

Lahmung S. 74/75

Lern- und Verhaltensstérungen S. 30/
31

Lernen S. 16/17, S. 30/31, S. 34/35, S.
38/39, S. 52/53, S. 56/57, S. 62/63, S.
64/65, S. 104/105

Limbisches System S. 30/31, S. 58/59
Locked-in Syndrome S.102/103
Magnetresonanztomographie (MRT) S.
12/13, S. 52/53, S. 58/59, S. 62/63, S.
64/65, S. 74/75, S. 76/77, S. 78/79,
Mandelkern S. 66/67
Membranpotential S.22/23

Migraine S. 14/15 S. 48/49

Mikroglia S. 20/21

Morbus Parkinson S. 88/89

Morphin S. 48/49

Motorik S. 16/17, S. 52/53, S. 88/89,
S. 90/91, S. 102/103, S. 104/105,
Motorprotein S. 40/41

Multiple Sklerose S. 20/21, S. 78/79, S.
98/99

Muskel S. 52/53

Muskeldystrophie S. 72/73

Myelin S. 22/23, S. 78/79
Myelinscheide S. 20/21

Narkolepsie S. 64/65

Nase S. 44/45

Natrium S. 22/23

Natriumkanal, spannungsabhé&ngiger S.
22/23

Nervenfaser S. 22/23, S. 48/49, S. 84/
85

Nervenzelle S. 20/21, S. 96/97
Nervenzellregeneration S. 100/101
Nervenzellverbénde S. 20/21
Netzhaut S. 38/39, S. 60/61, S. 100/
101

Netzwerke S. 8/9, S. 26/27, S. 38/39,
S. 58/59, S. 60/61, S. 62/63, S. 82/83,
S. 104/105

Neurodegeneration S. 86/87, S. 92/93,
S. 110/111

Neurofibrillare Tangles S. 86/87
Neurogenetik S. 72/73



120

Sachwortregister

Neuron S. 8/9, S. 16/17, S. 20/21, S.
26/27, S. 86/87 S. 96/97
Neuronale Netze S. 104/105
Neuropeptide S. 64/65
Neuroprotektion S. 84/85, S. 96/97
Neuroprothesen S. 100/101
Neuroregeneration S. 84/85
Neurotransmission S. 30/31
Neurotransmitter S. 8/9, S. 14/15, S.
16/17, S. 20/21, S. 24/25, S. 88/89
NMDA-Rezeptor S. 56/57
Nozizeptor S. 48/49
Objekterkennung S. 38/39

Ohr S. 40/41

Oligodendroglia S. 20/21
Oligodendrozyt S. 20/21, S. 79/80
Onkogene S. 80/81

Optisches Flussfeld S. 54/55

Organ der Seele S. 8/9
Organentwicklung S. 32/33
Orientierung S. 16/17

Oxidativer Stress S. 96/97
Parkinsonsche Krankheit S. 32/33, S.
88/89, S. 96-101, S. 110/111

Patch Clamp S. 22/23, S. 26/27
pathologischer Schmerz S. 48/49
Phantomschmerz S.102/103

Phobie S. 66/67

Plastizitat S. 16/17, S. 26/27, S. 30/
31, S. 52/53, S. 56/57, S. 74/75, S.
98/99, S. 104/105

Prafrontaler Kortex S. 66/67
Pragung S. 30/31

Primére Sehrinde S. 60/61

Prion S. 92/93

Programmierter Zelltod S. 74/75
Psychopharmaka S. 82/83
Psychophysik S. 106/107
Psychosen S. 82/83
Psychostimulantien S. 68/69
Psychotrope Substanzen S. 68/69
Purkinje Zelle S. 26/27
Querschnittslahmung S. 84/85, S.
100/101

Reaktionsnorm S. 34/35

Reflex S. 34/35, S. 52/53
Regeneration S. 84/85, S. 96/97, S.
98/99

Rehabilitation S. 100/101
Reizleitung S. 22/23, S. 78/79, S. 80/
81

Retina-Prothese S. 100/101
Retinitis Pigmentosa S. 100/101
Rezeptoren S. 42/43, S. 44/45, S. 48/
49, S. 72/73, S. 88/89
Riechrezeptoren S. 44/45

Rigor S. 88/89

Rindenblindheit S. 60/61

Roboter S. 104/105

Robotik S. 104/105

Ruckenmark S. 52/53, S. 84/85, S.
102/103

Schédel-Hirn-Trauma S. 84/85
Schall S. 40/41

Schizophrenie S. 14/15, S. 66/67, S.
82/83, S. 110/111

Schlaf S. 64/65

Schlaganfall S. 32/33, S. 62/63, S. 74/
75, S. 96/97, S. 102/103
Schmecken S. 42/43

Schmerz S. 40/41, S. 48/49, S. 102/
103

Schreck S. 66/67

Schittellahmung S. 88/89
Schwann-Zellen S. 20/22

Sehen S. 38/39, S. 54/55, S. 60/61, S.
100/101, S. 106/107

Sehrinde S. 60/61

Sehsystem S. 54/55, S. 60/61
Selbstregulation des Gehirns S.102/
103

Sensitivierung S. 68/69

Serotonin S. 14/15, S. 30/31
Signaltransduktion S. 42/43
Signalverarbeitung S. 26/27
Sinneseindriicke S. 66/67
Sinnesmodalitéten S. 42/43
Sinnesreize S. 38/39, S. 106/107
Sinneszellen S. 40/45, S. 100/101
spannungsabhéangiger Kaliumkanal S.
22/23

spannungsabhangiger Natriumkanal S.
22/23

split brain (Callosotomie) S. 76/77
Sprache S. 62/63, S. 102/103
Sprachproduktion S. 62/63
Sprachstérungen S. 62/63, S. 74/75
Sprachverstehen S. 62/63
Stammzellen S. 96/101

Stereozilien S. 40/41

Stroke-Unit S. 74/75

Substantia nigra S. 88/89

Sucht S. 68/69

Suchtgedachtnis S. 68/69

Synapse S. 20/21, S. 24/25, S. 26/27,
S. 30/31, S.56/57, S. 58/59
synaptische Reorganisation S. 30/31
synaptische Ubertragung S. 24/25, S.
42/43

synaptischer Spalt S. 24/25
Synchronisation S. 58/59

Testosteron S. 14/15

Tetanus S. 24/25

Therapeutisches Klonen S. 98/99
Therapie S. 74/75, S. 78/79, S. 80/81,
S. 82/83, S. 88/89, S. 96/97, S. 98/99,
S. 100/101, S. 102/103

Tiermodell S. 68/69

Toleranz S. 68/69

Transplantate S. 98/99

Tremor S. 88/89
Tripletterkrankungen S. 90/91
Tumor S. 32/33, S. 80/81

Ultraschall S. 46/47

Umwelt S. 30/31, S. 34/35
Unbewusste (das), S. 58/59
Vagusnerv (N. vagus, X. Hirnnerv) S.
76/77

Veitstanz S. 91/92

Vererbung S. 34/35, S. 90/91
Vergesslichkeit S. 86/87

Verhalten S. 14/15, S. 16/17, S. 30/
31, S. 34/35, S. 66/67
Verhaltensentwicklung S. 30/31
Verletzungen S. 84/85

Virchow S. 20/21

Virtual Reality S. 106/107

Virtuelle Welt S. 106/107

Visuelle Bahnen S. 38/39, S. 54/55
Wachstumsfaktor S. 96/97
Wahrnehmung S. 12/13, S. 16/17, S.
38/39, S. 42/43, S. 44/45, S. 46/47, S.
54/55, S. 66/67, S. 82/83, S. 86/87, S.
106/107

Wernicke S. 63/64
Wirbellose Tiere S. 16/17
Wundstarrkrampf S. 24/25
Zellen S. 8/9

Zellersatz S. 32/33
Zellmembran S. 22/23
Zelltod S. 32/33, S. 84/85
Zelltodprogramm S. 32/33
Zunge S. 42/43



Glossar

Abhangigkeit Zwanghaftes Angewiesensein auf die Erfullung
eines vermeintlichen Beduirfnisses, hier der Einnahme der
Substanz (Sucht).

Absolutes Gehdr Absolutes Gehdr bezeichnet die Fahigkeit,
sich an die Tonhdhe von Schallsignalen unabhéngig von
einem aulReren Bezugspunkt erinnern zu kénnen. Wéah-
rend nur etwa 1% der Menschen Uber ein absolutes Ge-
hér verfigen, wurde es bei Vogeln und Saugetieren wie-
derholt nachgewiesen.

Azetylcholin Botenstoff, der an den Ubertragungsstellen
zwischen bestimmten Nervenzellen ausgeschittet wird
und dem bei der Gedéchtnisbildung eine besondere
Rolle zukommit. Er ist bereits in Friilhphasen der
Alzheimerschen Erkrankung vermindert, so dass ver-
sucht wird, therapeutisch in seinen Stoffwechsel einzu-
greifen und ihn damit besser verfugbar zu machen.

Affektivitat Einheit des Gefihls- und Gemutslebens mit Stim-
mungen, Emotionen und Trieben; die Amygdala bestimmt
die Tonung des Erlebens und des Erlebten, und stellt u.U.
eine Personlichkeitsvariable dar.

Akinese Hauptsymptom bei der Parkinsonschen Erkrankung.
Ist durch eine verlangsamte Einleitung und Ausfiihrung
aller Bewegungen gekennzeichnet.

Aktionspotential Inerregbaren Zellen (z. B. Neuronen oder
Muskelzellen) findet man sehr schnelle Anderungen des
elektrischen Potentials Uber der Zellmembran. Dieses Er-
eignis wird Aktionspotential genannt. Das Aktions-
potential setzt sich entlang der Zellmembran fort und
veranlasst, dass die Zelle ihrerseits Botenstoffe freisetzt.
In der néchsten Zelle wird dann ebenfalls ein Aktions-
potential ausgeldst. Aktionspotentiale gewéhrleisten so
die schnelle Informationsweitergabe entlang der Nerven-
bahnen.

Alzheimer-Amyloid Fur die Alzheimersche Erkrankung typische
abnorme Eiweif3ablagerung im Gehirn, die moglicherwei-
se zum fortschreitenden Untergang von Nervenzellen bei-
tragt.

Alzheimersche Krankheit Erkrankung des Gehirns in meist ho-
herem Lebensalter, bei der es zum weitraumigen Abster-
ben von Nervenzellen und schédlichen Eiwei3ab-
lagerungen im Gehirn kommt. Im Verlauf der Krankheit
treten sich verstarkende Gedachtnisprobleme und
Verwirrtheitszusténde auf.

Amygdala Kerngebiet des Temporallappens, mit zentraler Be-
deutung fur die Steuerung des Gefuhislebens, vor allem
der Steuerung emotionaler Aufmerksamkeit und Erinne-
rung.

Amygdalahippokampektomie (selektive) Epilepsie-
chirurgisches Verfahren, bei dem ausschlieRlich die
mittelliniennahen Strukturen in der Tiefe des Schléafen-
lappens (Amygdala , Hippocampus ) auf einer Seite
entfernt werden. Da viele operativ behandelbare Epi-
lepsien ihren Ursprung in diesen Strukturen haben,
wird dieses schonende Verfahren zunehmend haufiger
angewendet.
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Anfall, epileptischer Motorische Automatismen (Krampfe, Zuckungen)
oder sensorische Fehlempfindungen, haufig einhergehend mit
Bewusstseinsverlusten, in der Folge einerim EEG nachweisbaren
krankhaften Synchronisation der elektrischen Aktivitat groBer
Nervenzellverbénde im Gehirn. Bei wiederholt auftretenden,
unprovozierten Anféallen spricht man von einer Epilepsie.

Angiogenese  Neubildung von Blutgefassen

Angsterkrankung Psychische Stérung, bei der eine generalisierte,
elementare Angst im Vordergrund steht, ohne dass eine objek-
tiv bedrohliche Situation vorliegt (Angstneurose).

Anteil Erbe —Umwelt In Prozentzahlen wiedergegebener Anteil
der genotypischen oder umweltbedingten Varianz an der
Gesamtvarianz eines Merkmals in einer Population.

Apoptose Beschreibt eine charakteristische Art des Zelltodes, der
durch typische Veranderungen der Gestalt einer Zelle und ihrer
Bestandteile gekennzeichnet ist, u.a. Schrumpfung des Zellkerns
und Zerfall der Zelle in einzelne Bestandteile. Diese Form des
Zelltodes tritt typischerweise bei natirrlichem Zellverlust wahrend
der Entwicklung des Korpers und der Organe auf.

Aspirin  Wird seit dem Beginn des 20. Jahrhundert synthetisiert, ur-
spriinglich von der Fa. Bayer. Chemische Bezeichnung: Acetyl-
Salicylsaure. Eine &hnliche Substanz kommt in der Weidenrinde
vor und wurde in der Volksmedizin zur Bekdmpfung von Ent-
ziindungen und zur Schmerzstillung verwendet. Aspirin ist ei-
nes der am weitesten verbreiteten entziindungshemmenden
Schmerzmittel.

Astrozyten Sternférmige Gliazellen, welche die Blut-Hirnschranke auf-
bauen.

Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitdtssyndrom Psychische Erkran-
kung, die vor dem 5. Lebensjahr auftritt und bis ins Erwachsenen-
alter bestehen bleiben kann, und die sich durch Konzentrations-
storung, starke Gefuihlsschwankungen und Bewegungsunruhe
auszeichnet (,Zappelphilipp®).

Autismus, frihkindlicher Entwicklungsstérung, die sich vor dem 3. Le-
bensjahr bemerkbar macht und die durch extreme “Abkapse-
lung“ von der Umwelt und durch eingeschréankte, sich wiederho-
lende Verhaltensmuster gekennzeichnet ist.

Autoimmunreaktion Entziindungsreaktion, die sich irrtiimlich nicht ge-
gen Fremdbestandteile (wie Bakterien und Viren), sondern gegen
korpereigene Gewebe richtet.

Axon Ein schlauchférmiger, langer Fortsatz, der normalerweise vom
Zellkoérper von Nervenzellen ausgeht. In der Zellmembran des
Axons sind Natrium- und Kaliumkanale eingelagert. Diese sor-
gen fur die Entstehung und Weiterleitung des Aktionspotentials
im Axon. Ein Axon kann sich vielfach verzweigen, und so eine
Vielzahl nachgeschalteter Nervenzellen erreichen. Das Axon endet
in einer oder mehreren Synapse(n), an dem das elektrische Signal
dann wieder in ein chemisches Signal umgewandelt und dem
Dendriten anderer Nervenzellen ,mitgeteilt” wird.

Behavioristen Eine Gruppe von vor allem amerikanischen Verhaltens-
forschern, die jegliches Verhalten als gelernt ansahen.

Bewegungsinduktionstraining Ein Verfahren, bei dem Patienten nach
Schlaganfallen, bei denen auf einer Kdrperseite Bewegungs-
einschrankungen auftreten, lernen, durch Ruhigstellung der ge-
sunden Seite und Verhaltenstraining die betroffene Seite wie-
der zu aktivieren.

Bewegungskoordination Das Kleinhirn erhalt sowohl Informationen
Uber die Stellung des Kdrpers im Raum als auch Kopien der
Bewegungsbefehle, die das Gro3hirn an den Bewegungsapparat
gibt. Gegebenenfalls werden dann Korrekturen im Bewegungsab-
lauf veranlasst.



122

Glossar

Bewusstes Sehen Der grofite Teil der Informationsverarbeitung im Gehirn
lauft unbewusst ab. Das bewusste Sehen, das uns die bewegte, drei-
dimensionale, bunte Sehwelt vermittelt, ist auf bestimmte Struktu-
ren und/oder Verarbeitungsprozesse angewiesen und kann durch
Verletzungen ganz oder teilweise verloren gehen.

Bewusstsein Ein Gehirnzustand, der mit subjektivem Erleben verbunden
ist. Istaus mehreren unterschiedlichen Bewusstseinszustanden zu-
sammengesetzt und an die Aktivitat der Grof3hirnrinde gebunden.
Jedoch sind zahlreiche Gehirnzentren auf3erhalb der GroRhirnrinde
am Auftreten von Bewuf3tsein beteiligt, vor allem der Hippo-
kampus und Zentren des limbischen Systems.

Bioelektrizitat s. Tierische Elektrizitat

Blatterpapillen Man unterscheidet drei Typen von Geschmackspapillen
mit unterschiedlicher Verteilung auf der Zungenoberflache (Pilz-
papillen, Blétterpapillen und Wallpapillen). Die Blétterpapillen fin-
det man am hinteren Seitenrand der Zunge; 15-20 Papillen; je ca.
50 Knospen.

Blindsehen Aus dem Englischen (‘Blindsight’) kommende Bezeichnung
der nicht-reflexiven Sehfunktion, die in rindenblinden Anteilen des
Gesichtsfeldes nachgewiesen werden kdnnen, obwohl der Patient
die visuellen Reize, auf die er reagiert, nicht bewusst sehen kann.

Blut-Hirnschranke Schrankeneffekt, der durch Gliazellen erzeugt wird, um
ein ungewolltes Eindringen schadlicher Substanzen vom Blutkreis-
lauf in die Gehirnflissigkeit zu verhindern. Bei Vergiftungen oder in
Bereichen von Tumoren wird diese Schranke durchbrochen.

Botenstoffe s.Neurotransmitter

BSE Bovine Spongiforme Enzephalopathie, schwammartige Hirn-
erkrankung beim Rind, landlaufig ,Rinderwahnsinn“ genannt, wur-
de 1985 erstmals in Grof3britannien festgestellt.

Cerebellum s. Kleinhirn

Cochlea (Hérschnecke) Die Cochlea ist ein schlauchférmiges Organ,
das wie ein Schneckenhaus aufgerolltist. Die menschliche
Cochlea hat zweieinhalb Windungen.

Computertomographie Apparatives Verfahren zur Schadel-
untersuchung, mit dem es méglich ist, ohne Offnung des Scha-
del (nicht-invasives Verfahren) Strukturveranderungen im Gehirn
wie Schrumpfungen, abnorme Ablagerungen oder GefaR-
veranderungen sichtbar zu machen.

Cortisches Organ Das Corti-Organ ist das Sinnesfeld des Hoérorgans. Es
sitzt auf der Basilarmembran und enthélt die Rezeptorzellen (Haar-
zellen), die in Stlitzzellen eingebettet sind. Der Mensch besitzt drei
Reihen &ul3erer sowie eine Reihe innerer Haarzellen.

Creutzfeldt-Jakob-Krankheit (CJD/CJK) schwammartige Hirnerkrankung
beim Menschen, wurde in den 20er Jahren erstmals von den beiden
deutschen Medizinern Creutzfeldt und Jakob beschrieben.

Das Unbewusste Alle Gehirnzustande, die nicht subjektiv erlebt und be-
richtet werden kénnen. Hierzu gehdren unbewusste Wahrnehmun-
gen, aktuell nicht gegenwartige Teile des Gedachtnisses, alle Hirn-
vorgange auf3erhalb der assoziativen Grof3hirnrinde und alles, was
das Gehirn vor Ende des dritten Lebensjahres erlebt hat.

Dendriten Stark verzweigter Bereich der Nervenzellen, dessen Fortsatze
eine Art Antennenfunktion fir die Aufnahme elektrischer Impulse
von anderen Zellen haben.

Depression Phasenhaft auftretende psychische Erkrankung, deren
Hauptsymptome die traurige Verstimmung sowie der Verlust von
Freude und Interesse ist.

Dopamin Ein Botenstoff (Neurotransmitter) des Gehirns, der wichtig
fur Motorik, Lernen und Motivation ist. Stérungen in der Funk-
tion dieses Transmitters spielen eine Rolle bei vielen Erkrankun-
gen des Gehirns, wie Schizophrenie, Depression, Parkinsonsche
Krankheit, oder Substanzabhangigkeit.

Droge Urspriinglich eine Bezeichnung fir getrocknete Arzneipflan-
zen; umgangssprachlich werden darunter allerdings Substanzen
verstanden, deren Konsum zu Abhéngigkeit fiihren kann. Oft
bezeichnet man damit nur die in unserer Gesellschatt illegalen
Substanzen (wie Heroin oder Cocain); in Bezug auf die
Abhéangigkeitswirkung missten aber auch “soziale Drogen”
wie Nikotin oder Alkohol dazugerechnet werden.

Echoortung Orientierung mit Hilfe von Rufechos bei Flederm&usen,
Delfinen und einigen Vogelarten; die Information tiber die Um-
welt steckt dabei in der Zeit, die zwischen der Signalaussendung
und dem Eintreffen des Echos verstreicht und den Veréanderun-
gen, die das Signal bei der Reflexion an Gegenstanden erfahrt.

EEG s. Elektroenzephalographie

EKP Ereigniskorrelierte Potentiale. Elektrische Hirnaktivitét, die bei
bestimmten externen und internen Ereignissen immer wieder in
gleicher Form auftritt. Wird aus dem EEG durch spezielle
Mittelungsverfahren ermittelt.

Elektroenzephalographie (EEG)Von Hans Bergerinden 1920er
Jahren eingefihrte Untersuchungsmethode zur Messung der
elektrischen Aktivitat des Gehirns (Hirnstrome) an der
Kopfoberflache oder mittels implantierter Elektroden im Gehirn
selbst. Die Zeitauflosung liegt im Millisekundenbereich.

Engramm Neuronale Entsprechung von Gedéachtnisinhalten. Es wird
vermutet, dass Lernprozesse auf Veranderungen der
Wirksamkeit synaptischer Verbindungen beruhen.

Entzugserscheinungen (Entzugssymptome) Reaktionen, die nach
Absetzen bzw. Nachlassen der Wirkung einer Substanz
auftreten konnen. Das Absetzen vieler, aber nicht aller
“Drogen” fihrt zu substanzspezifischen und oft vielfaltigen
Entzugserscheinungen (Entzugssyndrom), die als auf3erst
aversiv erlebt werden und die der Konsument — meist durch
weiteren Konsum - zu meiden oder zu lindern versucht.
Entzugserscheinungen kénnen auch konditioniert, also gelernt
sein; so kdnnen Reize, die fir den fritheren Substanzkonsum
typisch waren, auch bei einem jahrelang abstinenten Stichtigen
noch Entzugserscheinungen und das Verlangen nach der
Substanz hervorrufen. Man spricht hierbei von einem
“Suchtgedachtnis”.

Epidemiologie Lehre vonden Ursachen und der Verbreitung von
Krankheiten. Epidemiologie untersucht die Verteilung, die
physiologischen Variablen, die ursachlichen Faktoren und die
sozialen Folgen von Krankheiten in Bevolkerungsgruppen.

Epilepsie Hirnerkrankung, bei der Betroffene wiederholt
epileptische Anfélle erleiden. Viele Hirnerkrankungen erhéhen
das Risiko, zusétzlich auch noch an Epilepsie zu erkranken. 70%
der Erkrankten konnen heute hervorragend durch Medikamente
behandelt werden. Epilepsiechirurgie und Vagusnerv-
Stimulation kdnnen bei medikamentés ungeniigend
behandelbaren Patienten sehr gute Erfolge erzielen.



Epilepsiechirurgie Behandlung der Epilepsie durch
chirurgische Entfernung derjenigen Hirnregion, von der
die epileptischen Anfélle ausgehen (sog. Anfallsherd).
Voraussetzungen sind eine umfangreiche diagnostische
Abklarung im Hinblick auf die Epilepsie und der
Ausschluss maoglicher neuer Funktionsstérungen infolge
der Hirnoperation (z.B. Gedéachtnisstdrungen).

Erbanlagen Gesamtheit der in der befruchteten Eizelle
vorhandenen Information, die beim Entwicklungsprozess
zur Entfaltung kommt und die Eigenschaften des
entstehenden Organismus innerhalb einer gewissen
Reaktionsnorm bestimmt.

Evolution Theorie in der Biologie, die postuliert, dass die
verschiedenen Typen von Pflanzen und Tieren von
anderen zuvor existierenden Typen abstammen.

fMRT Funktionelle Magnetresonanztomographie. Verfahren
zur Messung funktioneller Veranderungen von Organen,
z.B. des Gehirns, mittels der Magnetresonanztomo-
graphie. In der Hirnforschung wird besonders haufig der
BOLD- (blood oxygen level dependent) Kontrast verwen-
det, der das unterschiedliche magnetische Verhalten
oxygenierten und deoxygenierten Hamoglobins nutzt.

GABA Neurotransmitter , der bei der Informations-
Ubertragung zwischen Neuronen an deren Synapsen als
Botenstoff dient.

Gedachtnissprechstunde Informations- und Beratungsstelle
fur Patienten und deren Angehdorige, in der erfahrene
Fachérzte notwendige diagnostische und therapeutische
MaRnahmen einleiten und Beratung und Unterstiitzung
fur die Betreuung und Pflege der Patienten gewahren.

Gehirn Das Gehirn ist aus zwei verschiedenen Zelltypen auf-
gebaut, den Neuronen und den Gliazellen.

Gehirn-Computer-Kommunikation Methode, bei der man
durch Training des Gehirns Signale erzeugt, mittels derer
man einen Computer bedienen kann.

Geruchssinn Die Fahigkeit, Gertiche wahrzunehmen. Meint
auch alle Komponenten des Nervensystems, die an der
Aufnahme und Verarbeitung der Geruchsinformation be-
teiligt sind.

Geschmacksknospen und —papillen Die Geschmackssinnes-
zellen sind in Gruppen von 10-50 zusammen mit Stiitz-
zellen und Basalzellen in Geschmacksknospen organisiert.
Die Knospen sind grubenartig eingesenkt, dadurch ent-
steht ein flissigkeitsgefillter Porus in den die Mikrovilli
der Sinneszellen hineinragen. Sie sind in den
Geschmackspapillen gruppiert.

Geschmackssinneszellen Modifizierte Epithelzellen mit apika-
lem Mikrovilli-Saum; durch tight-junctions mit Nachbar-
zellen verbunden; werden standig ersetzt (Lebensdauer:
ca. eine Woche). Die Geschmackszellen sind sekundére
Sinneszellen (ohne Axon); Innervation durch afferente
Fasern; einzelne Sinneszelle kann von verschiedenen
Axonen innerviert werden. Die afferenten Neurone des
VII. und IX Hirnnerven projizieren zur Schaltstelle im
Nucleus tractus solitarius in der Medulla oblongata.

Glatiramer Azetat Synthetisches Eiweil3gemisch, das fur die
prophylaktische immunmodulierende Therapie der Mul-
tiplen Sklerose eingesetzt wird.

Gliazellen Das menschliche Gehirn besteht zu ca. 90 % aus Gliazellen
und nur zu ca. 10 % aus Neuronen. Gliazellen wurden lange Zeit
als die inaktiven Elemente des Gehirn, als ,Nervenkitt* bezeich-
net. Heute weif man hingegen, dass die verschiedenen Typen
von Gliazellen (Astrozyten, Oligodendrozyten und Mikroglia-
zellen) klar definierte Aufgaben im Nervensystem erfullen. So rea-
gieren sie z. B. auf Krankheitserreger, spielen eine wichtige Rolle
bei der Ernahrung der Nervenzellen oder isolieren Nervenfasern.

Glutamat Aminoséaure, die einerseits ein Bestandteil von korper-
eigenen EiweiRen ist und andererseits als einer der wichtigsten
Ubertragerstoffe an Nervenendigungen im Gehirn fungiert.

Grosshirnrinde s. Kortex

Grundlagenforschung Forschung, die nicht auf praktische (z.B. medizi-
nische) Anwendung ihrer Ergebnisse ausgerichtet ist. Es hat sich
bisher immer wieder gezeigt, dass erst ein verbessertes Verstand-
nis der Grundlagen spéatere praktische, auch medizinische Anwen-
dungen ermdglicht hat.

Gustatorische Signaltransduktion Geschmackssinneszellen reagieren
auf adaquate Geschmacksreize mit einer Depolarisation, einem
Anstieg der intrazellularen Kalzium-Konzentration und der Frei-
setzung von Neurotransmittern fiir die Aktivierung der afferenten
Nervenfasern. Je nach Geschmacksmodalitat unterschiedliche Me-
chanismen der chemo-elektrischen Signalumwandlung. Salzig: Er-
héhte Na*-Konzentration und apikale Na*-Kanéle verursachen
eine Depolarisation. Sauer: Anderung der Membranpermeabilitét
durch Protonisierung von Kanalproteinen. Sif3, Bitter, Umami: je-
weils charakteristische G-protein-gekoppelte Rezeptoren
Signaltransduktion durch intrazellulare Reaktionskaskaden (se-
cond messenger).

Haarzellen Die Haarzellen sind die Rezeptorzellen des Hororgans. Sie
werden deshalb so bezeichnet, weil sie an ihrem oberen Ende
haarahnliche, submikroskopische Fortsétze, die Stereozilien
(Sinneshérchen) besitzen.

Habituation Gewdhnung an einen wiederholt auftretenden Reiz stellt
eine einfache Form von Lernen dar.

Halluzination Als real empfundene Wahrnehmung von Ereignissen
oder Objekten in der AuRenwelt, die in Wirklichkeit nicht vorhan-
den sind. Diese Fehlwahrnehmung beruht auf selbsterzeugter
neuronaler Aktivitdt und kommt bei einer Vielzahl neurologischer
und psychiatrischer Erkrankungen, aber auch unter dem Einfluss
von Drogen vor.

Hippokampus Ein Teil des Grosshirn mit einer nach innen gerollten
Form ahnlich einem Seepferdchen —daher der Name. Der
Hippokampus ist an Lernvorgangen und am Gedachtnis beteiligt.
Teil des Limbischen Systems.

Hoéren Horen und Sprechen sind die wichtigsten Kommunikationsmit-
tel des Menschen. Das Gehdr ist fiir die menschliche Sprache und
ihre Entwicklung verantwortlich.

Horkortex Oberste Station der sog. Horbahn, die von Innenohr und
Hoérnerv ausgehend tiber mehrere Schaltstationen im priméren
Horkortex der GroRhirnrinde endet. Der primére Horkortex ver-
teilt Informationen an umliegende Hoérkortexfelder, die auf
Mustererkennung spezialisiert sind.

Ich, Ich-Gefuihl Ein Bewusstseinszustand, der sich aus verschiedenen
Teilzustanden (Erlebnis-Ich, Korper-Ich, autobiographisches Ich,
Autorschafts-Ich, sprachliches Ich usw.) zusammensetzt. Diese
sind eng mit der Aktivitat unterschiedlicher Bereiche der
GroRhirnrinde verbunden und entstehen im Laufe der kindlichen
Entwicklung parallel zur Ausreifung dieser Bereiche.
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Immersion Eintauchen in eine virtuelle Realitét, ohne diese von der tat-
sachlich vorhandenen Wirklichkeit unterscheiden zu kénnen.

Immunsuppressiva Medikamente, die das Immunsystem unterdriicken,
um z.B. AbstoRBungsreaktionen (nach Transplantation) und Auto-
immunreaktionen zu unterdriicken.

Infarkt Zerstérung von Hirngewebe durch Mangeldurchblutung bei
Schlaganfall.

Innenohr Das Innenohr besteht aus zwei Hauptteilen. Die Cochlea (Hor-
schnecke) ist fir die Schallverarbeitung, das vestibulare Labyrinth
(Gleichgewichtsorgan) fiir den Gleichgewichtssinn zustandig.

Instinkthandlung Verhaltensweise, die stereotyp und ohne gelernte Kom-
ponenten ablaufen kann — bei ausbleibenden auslésenden Reizen
auch im ,Leerlauf, als ,spontane Entladung”. Instinkthandlungen
sind angeboren.

Interferon-beta Ein Zytokin (= Botenstoff des Immunsystems), das fir die
Therapie der Multiplen Sklerose eingesetzt wird.

lonenkanal Diese sind in die Zellmembran von Nervenzellen und auch al-
len anderen Zellen im Kérper eingelagert. Sie ermoglichen den Uber-
tritt elektrisch geladener Teilchen, den lonen, Uber die Zellmembran.
Sie kdnnen somit das Membranpotential einer Zelle beeinflussen,
und ein Aktionspotential hervorrufen. Eine Vielzahl verschiedener
lonenkandle sind bekannt. Normalerweise weisen lonenkanéle eine
spezifische Durchlassigkeit nur fiir eine Art von lonen, z.B. fiir
Natriumionen oder fur Kaliumionen, auf. Diese werden entspre-
chend als Natriumkanale oder Kaliumkanéle bezeichnet.

Ischamie Mangeldurchblutung im Gehirn z.B. beim Schlaganfall

Kalzium Neben dem Aufbau von Knochen spielt Kalzium vor allem bei
der Regulation der Informationsiibertragung an Nerven-
endigungen eine zentrale Rolle. Weiterhin reguliert es den
Zellstoffwechsel mit seinen vielféltigen biochemischen Reaktions-
ketten.

Kernspintomographie Bildgebendes Verfahren unter Ausnutzung der
Kernspinresonanz von Wasserstoffatomen nach Anlegen von star-
ken Magnetfeldern zur Darstellung der Gewebe von Gehirn (zere-
bral) und Riickenmark (spinal). Damit lassen sich die Strukturen von
Gehirn und Riickenmark ohne Réntgenstrahlen detailliert darstellen
(s. auch Magnetresonanztomographie und Computertomographie).
Die funktionelle Kernspintomographie ist ein Verfahren, mithilfe
dessen man Uber Veranderung des lokalen Hirnblutflusses und des
lokalen Sauerstoffgehalts die Aktivitat von Hirnzentren bei
ungeo6ffnetem Schadel von Menschen und Tieren messen kann. Die-
ses Verfahren ist besonders wichtig bei der Uberpriifung des Zusam-
menhangs von Bewusstseinszustanden und Hirnprozessen.

Kleinhirn (Cerebellum) Zentrum der Bewegungskoordination, die groi3-
tenteils unbewusst ablauft. Patienten mit Kleinhirnschadigungen ha-
ben Schwierigkeiten, flissige, gut koordinierte Bewegungen auszu-
fuhren.

Kleinhirnrinde AuRerer Bereich des Kleinhirns, der aus drei Schichten be-
steht. Die innerste und mittlere Schicht enthalten Nervenzellkdrper,
wahrend die dritte Schicht von Nervenzellfortsétzen durchzogen
wird.

Kognitive Prozesse Informationsverarbeitende Vorgange im Gehirn, die
zu folgenden Leistungen befahigen: Wahrnehmen, Empfinden, Erin-
nern, Denken, Entscheiden, Planen und Bewerten.

Kompetenznetz Parkinson Eine vom Bundesministerium fir Bildung und
Forschung geforderte Institution, die sich mit der Vernetzung von
Forschung auf unterschiedlichsten Gebieten der Parkinsonschen Er-
krankung und der Versorgung von Patienten, die unter dieser
Krankheit leiden, beschaftigt.

Kortex GroRhirnrinde, eine vor allem beim Menschen besonders
groB entwickelte Struktur, die nochmals unterteilt werden
kann in Bereiche mit unterschiedlicher Funktion, z. B.
auditorischer Kortex (Horrinde), visueller Kortex (Sehrinde) etc.

Kortikale Reorganisation Veranderung der Funktion und/oder
Struktur von Hirnarealen, die mit Wahrnehmung und
Bewegungsauslésung zu tun haben.

kunstliche neuronale Netze (KNNs) Mathematisches Modell, mit
dem bestimmte Aspekte der Arbeitsweise des menschlichen
Gehirns simuliert werden kénnen.

kunstliches Neuron Mathematisches Modell einer einzelnen Ner-
venzelle.

Kybernetik (nach Norbert Wiener 1894-1964) Lehre, die sich mit
den GesetzmaRigkeiten von Steuerungs- und Regelungsvor-
gangen in Natur und Technik beschéftigt.

Lernen Durch Erfahrung bedingte Veranderung einer Verhaltens-
weise.

Lernfahigkeit Fahigkeit von Lebewesen, ihr Verhalten aufgrund
von Erfahrungen in sinnvoller Weise zu verandern. Zugrunde
liegen Veranderungen in den Ubertragungseigenschaften von
Nervenverbindungen.

Limbisches System Umfasst verschiedene Hirnregionen wie den
Hypothalamus, den Hippokampus, den Mandelkern
(Amygdala) und das mesolimbische System, die mit dem Ent-
stehen und der Kontrolle von kdrperlichen Bedurfniszu-
standen (Schlafen, Essen usw.), Affekten (Wut, Aggressivitat
usw.) und Geflhlen (Freude, Furcht usw.) zu tun haben. Es ar-
beitet weitgehend unbewusst, ibt aber einen starken Einfluss
auf das Bewusstsein aus.

Magnetresonanztomographie Apparatives Verfahren der Schédel-
untersuchung, mit dem es méglich ist, ohne Offnung des
Schadels (nicht-invasive Verfahren) Strukturveranderungen im
Gehirn wie Schrumpfungen, abnorme Ablagerungen oder
GefalRveranderungen sichtbar zu machen. Die funktionelle
Magnetresonanztomographie erlaubt die Messung des Hirn-
stoffwechsels, d. h. Messung der leistungsabhéngigen
Schwankungen des Sauerstoffgehaltes im Blut. Die rdumliche
Aufldsung liegt bei 2 mm.

Mandelkern s. Amygdala

Maschinelles Lernen Teilgebiet der Informatik/Mathematik, das
sich mit der Entwicklung von Computerprogrammen beschaf-
tigt, die aus Daten lernen kénnen.

Membranpotential Jede Nervenzelle ist von einer Zellmembran um-
geben. Diese ist fur lonen, die geladenen Bestandteile von
Salzen, nicht durchlassig. Die Zellmembran kann daher lonen
auf beiden Seiten der Zelle separieren. Die Offnung eines
lonenkanals fuhrt zum Durchtritt von lonen durch die Zell-
membran und zu einer leichten Verschiebung der Verteilung
der elektrischen Ladungen auf beiden Seiten der Zellmembran.
Dadurch baut sich ein elektrisches Potential, das Membran-
potential, zwischen dem Zellinnern und dem ZellauRenraum
auf. Unter Ruhebedingungen betragt das Membranpotential
in Nervenzellen ca. -60 bis -80 mV (Millivolt = Ein Tausendstel
Volt).

Migrane Kopfschmerz, der nur eine Kopfseite betrifft und anfalls-
weise auftritt. Es gibt verschiedene Formen von Migréne, sol-
che bei denen den Schmerzanfallen bestimmte Anzeichen vor-
ausgehen, z.B. Sehen von farbigen Figuren (Aura). Man
spricht dann von klassischer Migraine. Sehr viel haufiger ist die
Migréne ohne Aura und eine Form, die ohne Vorboten auf-



Mikroglia Gliazellen, die eine wichtige Rolle bei der Eliminie-
rung von schadlichen Substanzen, welche die Blut-Hirn-
Schranke tiberwunden haben, spielen.

Morphin Schmerzstillende Substanz, die aus dem Opium im
Saft des Schlafmohns gewonnen wird. Morphin bindet
an spezifische Membranrezeptoren von Nervenzellen, die
den Schmerz vermitteln, aber auch von anderen Nerven-
zellen, die u.a. fur die Steuerung der Atmung, die Emo-
tionen verantwortlich sind. Dadurch sind die Nebenwir-
kungen des Morphins zu erklaren. Morphin ist die
Grundsubstanz, von der viele potente Schmerzmittel ab-
geleitet wurden (Opiate).

Motilitat AuRere Haarzellen kénnen sich bis zu 20 000 mal
pro Sekunde (20 kHz) verkiirzen und verlangern. Diese
Motilitét ist nach dem heutigen Kenntnisstand fir die
hohe Frequenzselektivitat und Empfindlichkeit des Hor-
organs verantwortlich.

Motorprotein Das Motorprotein Prestin der &uReren Haar-
zellen bedingt deren Motilitat. Prestin ist ein spannungs-
sensitives Membranprotein, das dichtgepackt in der Zell-
membran der &uReren Haarzelle sitztund sein
Membranareal membranpotentialabhéngig verandert.

MRT Magnetresonanztomographie, auch Kernspintomogra-
phie. Physikalische MeBmethode zur Erstellung von
Schnittbildern (Tomogrammen) von Kérpern, basierend
auf der Kernspinresonanz von Atomkernen in einem Ma-
gnetfeld.

Multiple Sklerose Haufige entzlindliche Erkrankung des zen-
tralen Nervensystems, bei der Myelinscheiden, aber auch
Nervenfasern ( Axone) zerstort werden.

Myelin Fetthaltige Substanz, die aus Schwannzellen (im peri-
pheren Nervensystem) bzw. aus Oligodendrozyten (im
Zentralnervensystem) gebildet wird. Beide Zelltypen sind
Gliazellen.

Myelinscheide Isolierschicht um das Axon, die den Verlust von
elektrischer Aktivitat verhindert.

Narkolepsie Eine schlafbezogene Erkrankung, deren Kardinal-
symptome erhoéhte Tagesmudigkeit und Kataplexie (af-
fektiver Tonusverlust) sind. Verursacht wird die Erkran-
kung durch einen erworbenen Orexinmangel

Nervenfaser Dunne (1—20 pm Durchmesser) Fortsétze von
Neuronen (Nervenzellen), die Giber einen Meter lang sein
kdénnen und die in unseren Nerven gebindelt verlaufen.
Die Nervenfasern ubermitteln entweder Informationen
ins zentrale Nervensystem (afferente Nervenfasern) oder
Informationen vom zentralen Nervensystem an Muskeln
und innere Organe unseres Korpers (efferente Nerven-
fasern).

Nervenzelle s.Neuron

Netzwerk Verknipfung von Nervenzellen, die dazu dient, die
Information miteinander verschalteter Nervenzellen zu
verarbeiten. Dabei kann es zur Signalverstarkung oder
Unterdrickung kommen.

Neuroendokrinologie Forschungsgebiet, das sich mitden
Wechselwirkungen zwischen Hormonen und Gehirn
befasst.

Neurofibrillare Tangles Fur die Alzheimersche Erkrankung ty-
pische gewundene (, Tangle®) fibrillare Eiweil3ab-
lagerungen in Nervenzellen, die zu deren Zerstérung
fuhren.

Neuron Wissenschaftliche Bezeichnung fiir Nervenzelle. Es ist dies der
elementare Baustein von Nervennetzen, ahnlich wie der Transistor
im Computer. Nervenzellen empfangen mit ihren Dendriten Si-
gnale von vielen tausend anderen Neuronen, verrechnen diese
miteinander und senden das Ergebnis als Folge elektrischer Im-
pulse uber einen sich verzweigenden Fortsatz, das Axon, an an-
dere Neurone.

Neuropharmakologie Forschungsgebiet, das die Wirkungen von Me-
dikamenten und Drogen auf das Nervensystem, insbesondere auf
die Informationstibertragung durch Neurotransmitter, untersucht.

Neuroprotektion Schutz der Nervenzelle vor dem Zelltod durch von
aufBen zugefuhrte Substanzen (‘Neuroprotektiva’) oder durch Ak-
tivierung von zelleigenen Uberlebensprogrammen.

Neuroprotektive Substanzen Dazu zahlen neben bestimmten Vitami-
nen und zellschiitzenden Eiwei3stoffen, vor allem Medikamente
wie Memantin und Amantadin, die den Kalziumhaushalt der Ner-
venzellen {iber eine Verminderung von speziellen Ubertrager-
stoffen (Glutamat-Transmitter) kontrollieren.

Neuroprothesen Technische Schnittstellen zum Nervensystem, die die
natiirliche elektrische Erregbarkeit von Nervenzellen nutzen, um
Fehlfunktionen zu korrigieren oder einen Bereich abgestorbener
Nervenzellen zu Uberbriicken.

Neuroregeneration Aussprossen von Nervenendigungen und Nerven-
fortsétzen nach Verletzungen der Nervenzelle oder von Nerven-
bahnen.

Neurotransmitter Als Neurotransmitter bezeichnet man Botenstoffe,
die von einer Nervenzellen in den synaptischen Spalt ausge-
schittet und von anderen Zellen an deren speziellen Kontaktstel-
len auf den Dendriten gebunden werden und damit diese aktivie-
ren. Uber diese Botenstoffe ,sprechen* die Zellen miteinander.

nonREM-Schlaf Neben dem REM-Schlaf der zweite essentielle Schiaf-
zustand. Zum nonREM Schlaf gehort der Tiefschlaf, an dem zu ei-
nem wesentlichen Teil die Erholungsfunktion des Schlafes gekop-
peltist.

Nozizeptor Nervenfaserart, die in fast allen Organen unseres Kérpers
vorkommt und deren Endigungen durch verschiedenartige me-
chanische, chemische und thermische gewebeschadigende Reize
erregt werden kénnen. Erregung der Nozizeptoren wird ins zen-
trale Nervensystem ubertragen, was zur Schmerzentstehung fuhrt.

Nuklearmedizin Medizinisches Fach, das Stoffwechselvorgange mit
Hilfe von radioaktiven oder stabilen Isotopen untersucht.

Ohr Das Ohr ist das empfindlichste Sinnesorgan des Menschen. Es be-
steht aus dem auf3eren Ohr (Ohrmuschel und auRRerer Gehor-
gang), dem luftgefullten Mittelohr mit den Gehérknéchelchen
(Hammer, Amboss, Steigbiigel) und dem flissigkeitsgefiliten In-
nenohr.

Oligodendroglia (Oligodendrozyten) Das Axon umgebende
Gliazellen, die dieses elektrisch isolieren und eine wichtige Rolle
bei der Weiterleitung von Aktionspotentialen spielen. Bilden die
Myelinscheide im Zentralnervensystem.

Optischer Fluss Der optische Bewegungseindruck, der bei einer Eigen-
bewegung erzeugt wird, z. B. die Bewegung der durch die Wind-
schutzscheibe eines fahrenden Autos betrachteten StraRenszene.

Orexine Im lateralen Hypothalamus produzierte Peptide, die an der
Regulation des Appetits und des Schlaf-Wach Verhaltens beteiligt
sind. Genetisch bedingter oder erworbener Ausfall der
Orexinproduktion fuhrt zur Narkolepsie.

Oxidativer Stre3 Vergiftung von Eiwei3en und Membranen durch das
Zellgift Wasserstoffperoxid und dessen Folgeprodukte, die bei ei-
nigen biochemischen Reaktionen auch in gesunden Zellen entste-
hen.
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Parkinson-Erkrankung Durch ,Schuttelladhmung® treffend charakterisier-
tes Krankheitsbild. Es handelt sich um eine Erkrankung vor allem des
hoheren Erwachsenenalters, bei der es zum Verlust einer speziellen
Gruppe von Nervenzellen in der ,Schwarzen Substanz"im Hirn-
stamm kommt, die fur die Steuerung von Bewegung von besonde-
rer Bedeutung sind. Die Ursache der Erkrankung ist unklar, selten
wird eine Parkinson-Erkrankung vererbt.

Penumbra Randzone um das bei einem Schlaganfall mangelperfundierte
Gewebe. Diese Penumbra kann untergehen (d.h. Gewebezerstérung
und Funktionsausfall), oder durch Therapie gerettet werden.

Peripheres Nervensystem Das Nervensystem wird in Zentralnervensy-
stem und peripheres Nervensystem unterteilt. Das periphere Ner-
vensystem umfasst alle Nerven auf3erhalb der Riickenmarks und des
Gehirns (vegetatives Nervensystem, Nerven in den Gliedmafien
usw.). Das periphere Nervensystem besitzt die Fahigkeit zur Regene-
ration, d. h. nach Verletzungen werden neue Nervenverbindungen
gebildet.

Phrenologie Vondem Anatomen Gallim 19. Jahrhundert begriindete
Lehre, die davon ausging, dass sich die Eigenschaften und Fahigkei-
ten eines Menschen (Witz, Tiefsinn, Verbrechertum etc.) tber die
Gehirnoberflache auf die Schadelform tbertragen und somit der
Charakter eines Menschen &uRerlich erkennbar ist.

Pilzpapillen Man unterscheidet drei Typen von Geschmackspapillen mit
unterschiedlicher Verteilung auf der Zungenoberflache (Pilzpapillen,
Blétterpapillen und Wallpapillen). Die Pilzpapillen sind tber die ge-
samte Oberflache verteilt; 200-400 Papillen; je ca. 2-3 Knospen

Plaque lichtmikroskopisch sichtbare Ablagerung im Gewebe.

Plastizitat Die Fahigkeit von Nervenzellen, neue Verbindungen miteinan-
der einzugehen. Plastizitat ist die Voraussetzung fiir Lernen und Ge-
déchtnis.

Prestin Prestin ist das Motorprotein der &ueren Haarzellen, das ihre Mo-
tilitat bedingt. Prestin ist ein spannungssensitives Membranprotein,
das dichtgepackt in der Zellmembran der &u3eren Haarzelle sitzt
und sein Membranareal membranpotentialabhéngig verandert.

Primare Sehrinde Eine Verletzung der primaren Sehrinde bewirkt den Ver-
lust des bewussten Sehens in dem Teil des Gesichtsfeldes, dessen
Abbildung durch die Verletzung zerstért wurde. Nach Verletzung
nur einer Hirnhélfte ist in beiden Augen das gegenuiberliegende
Halbfeld betroffen.

Prion Proteinaceous infectious particle. Der Begriff dient heute in der Re-
gel als Synonym zur Bezeichnung des infektiosen TSE-Agens.

PrP Prion-Protein

PrP¢  Zellulare Isoform des PrP; normale, nicht infektidse, nicht krankma-
chende Form des PrP. Leicht durch das Enzym Proteinase K abbau-
bares Prion-Protein.

PrPsc pathologische, infektiose Isoform des PrP; tritt ausschlieRlich in in-
fizierten Individuen auf und unterscheidet sich nur in der Struktur
(Konformation) von PrPC€. PrPSc besitzt einen Proteinase K-resisten-
ten Kern, der aufgrund seiner Konformation vor dem enzymatischen
Abbau durch Proteinase K geschiitzt ist. Synonym fiir: Scrapie-
Prion-Protein.

Psychostimulantien Substanzen, die zu einer Steigerung des Antriebs,
der Wachheit, der Wahrnehmung und der (manchmal nur vermeint-
lichen) Leistungsfahigkeit fihren kbnnen. Dazu gehéren diverse
Amphetamintypen, Cocain und die Methylxanthine (wie Coffein).

Psychotrope Substanzen Stoffe, die Uber Effekte im Zentralnervensystem
auf Erleben und Verhalten wirken.

Querschnittslahmung L&hmung von Beinen, und/oder Armen sowie
wichtiger Nervenbahnen fur die Eingeweide (Blase, Darm etc).
durch eine (meist traumatische) Schadigung des Riickenmarkes
im Hals oder Brust-Lendenwirbel-Bereich.

Reaktionsnorm Der durch die Erbanlagen gewahrte Spielraum fiir
Umweltfaktoren, um die Auspragung eines Merkmals innerhalb
physiologischer Grenzen wahrend des Entwicklungsprozesses
zu beeinflussen.

Reflex, unbedingter Angeborene Reiz—Reaktionskette.

Regeneration Die Fahigkeit von geschadigtem Gewebe, sich selbst
Zu reparieren.

REM-Schlaf Wegen typischer bei geschlossenen Augenim Schlaf
auftretender rascher Augenebewegungen wird dieser essentiel-
le Schlafzustand Rapid Eye Movement Schlaf genannt. Es be-
steht eine enge aber nicht vollstandige Assoziation zum Trau-
men, weshalb der REM-Schlaf oft auch Traumschlaf genannt
wird.

Rennméuse (Meriones unguiculatus) In Trockensteppen der Mongo-
lei lebende Mausverwandte, die —ungewdhnlich fir Nagetiere —
in einem tiefen Frequenzbereich &hnlich dem des Menschen ho-
ren. Eines der wichtigsten Tiere fur die Horforschung.

Retinitis Pigmentosa Mitlangsamer Erblindung einhergehende Wu-
cherung der Pigmentzellschicht im Auge, die Photorezeptoren
(Stébchen und Zapfen) degenerieren laRt.

Riechrezeptor Ein Eiweissmolekiil, das durch ein Riechrezeptorgen
kodiert wird, und mehr oder weniger spezifisch bestimmte
Duftstoffe binden kann.

Riechrezeptorzelle Eine Nervenzelle, die mittels Riechrezeptoren
Duftstoffe bindet und dadurch elektrisch erregt, also aktiviert
wird. Diese Information leitet die Riechrezeptorzelle ins Gehirn
weiter.

Rigor Haufig ein Symptom bei der Parkinsonschen Erkrankung, so-
wobhl die Beuge- als auch die Streckmuskulatur steht unter einer
erhdhten Grundspannung.

Robotik Forschungsgebiet, das sich mit Fragen zur Mechanik von
Sensoren und Aktoren sowie der Entwicklung von Computer-
programmen zur Steuerung von Robotern beschéftigt.

Rudolph Virchow Berliner Pathologe (1821-1902), der u.a. die The-
se ,omnis cellula e cellula” aufstellte: Jede Zelle entsteht aus ei-
ner Zelle.

Santaigo Ramon y Cajal Anatom aus Madrid (1852-1934), Nobel-
preis fur Medizin 1906. Es gelang ihm als erstem, mit Hilfe
der Silberimpragnatation, Neurofibrillen darzustellen.

Schadel-Hirn-Trauma Verletzung des Gehirns oder Riickenmarkes.

Schall Deradéaquate Reiz fiir das Ohr ist der Schall. Die Frequenz des
Schalls wird in Hertz (Hz, Schwingungen pro Sekunde) gemes-
sen.

Schizophrenie Form einer psychischen Stérung, die durch ein Neben-
einander von gesunden und krankhaft veranderten Erlebens-
und Verhaltensweisen gekennzeichnet ist, wie z.B. Denk-
storungen, Wahn, Sinnestauschungen, Autismus, Ich-Erlebens-
storungen, affektiven Stérungen. Tritt meist erstmals in jugend-
lichem Alter auf.

Schlaganfall Durchblutungsstérungen oder auch Blutungen in be-
stimmte Gehirngebieten, haufig durch GefaRverschluss, fihren
zum Absterben von Gehirnzellen. Die Folgen richten sich nach
Ausmalf? und Lage des betroffenen Gebietes, und haben Lah-
mungen, Sprachstdrungen und Koma zur Folge.



Schmecken Subjektive Geschmacksempfindung resultiert aus
der Summe von oral-pharyngealen Reizen bei der Nah-
rungsaufnahme, die neben gustatorischen und
olfaktorischen auch mechanische und thermische Reize
umfafdt. Gustatorische Empfindungen werden durch die
Interaktion von wasserldslichen Substanzen mit distinkten
Arealen der Zunge ausgelést. Es werden finf Grund-
qualitaten des Geschmacks unterschieden: sii3- sauer-
salzig- bitter- umami . Viele Geschmacksreize haben eine
Mischqualitét; setzen sich aus mehreren priméaren Ge-
schmacksempfindungen zusammen. Die subjektive Ge-
schmacksempfindung wird stark von olfaktorischen Kom-
ponenten mitbestimmt.

Schmerz Der ,normale” (physiologische) Schmerz entsteht auf
Reizung der Nozizeptoren durch gewebeschadigende Rei-
ze. Von pathologischem Schmerz spricht man hingegen,
wenn Nozizeptoren durch Entziindungsprozesse im Kor-
per erregt werden, oder der Schmerz durch eine direkte
Schéadigung von Nervenstrukturen ausgeldst wird. Die
medizinische Behandlung des Schmerzes dient meist der
Bekampfung von pathologischem Schmerz.

Schmerzhemmsysteme Im zentralen Nervensystem finden sich
Gruppen von Nervenzellen, deren Aufgabe es ist, die
Ubermittlung von schmerzerzeugenden Erregungen zu
hemmen. Es gibt verschiedene solcher Hemmsysteme, das
wichtigste besteht aus Neuronen, die Endorphine, kérper-
eigene opiatartige Substanzen, enthalten.

Schwann-Zellen Das Axon umgebende Gliazellen, die dieses
elektrisch isolieren und eine wichtige Rolle bei der Wei-
terleitung von Aktionspotentialen spielen .

Scrapie TSE-Erkrankung bei Schafen, selten Ziegen, auch
Traberkrankheit genannt. Kommt vor allem in GroR3bri-
tannien vor. Scrapie ist bei Schafen (Ziegen) hochan-
steckend. Eine Ubertragung auf den Menschen konnte
bislang nicht nachgewiesen werden.

Sehsystem Alle Teile des Gehirns, die Seheindrticke verarbei-
ten. Das im Auge aufgenommene Bild wird tiber den Seh-
nerv gleichzeitig an eine ganze Reihe von Hirngebieten
geleitet, die unterschiedliche Verarbeitungsleistungen er-
bringen. In der GroRhirnrinde erfolgt die Verarbeitung
von Sehinformation im Wechselspiel von mehr als 30 ge-
trennten Untereinheiten, zwischen denen viele Vorwarts-,
Ruckwarts- und Querverbindungen bestehen. Die visuel-
len Rindengebiete nehmen mehr als 30% der Hirnrinde
ein und liegen vorwiegend im hinteren Bereich des Ge-
hirns.

Sensitivierung Verstarkung der Wirkung von psychotropen
Substanzen bei wiederholter Einnahme. Gegenteil von
Toleranz beim Konsum von Drogen.

Serotonin Neurotransmitter, der bei der Informations-
Ubertragung zwischen Neuronen an deren Synapsen als
Botenstoff dient.

Signalverarbeitung Ein Signal (z. B. ein Duftstoff) wird durch
eine Rezeptorzelle des betreffenden Sinnes (z. B. der Ge-
ruchssinn) detektiert. Diese Rezeptorzelle gibt ihre Infor-
mation an verschiedene nachgeschaltete Nervenzellen
weiter. Dabei wird das Eingangssignal modifiziert, z.B.
verstarkt, abgeschwécht, gebiindelt, je nach den Eigen-
schaften der nachgeschalteten Nervenzellen.

Soma Als Soma bezeichnet man den Zellkérper einer (Nerven-)zelle, in
dem der Zellkern mit dem Erbmaterial sitzt.

Split brain (,geteiltes Gehirn“, Callosotomie) Im Rahmen der
Epilepsiechirurgie heute zunehmend seltener eingesetztes Verfah-
ren, bei dem der sog. Balken (Corpus callosum), der die beiden
GroRhirnhalften miteinander verbindet, durchtrennt wird, um das
Uberspringen epileptischer Anfallsaktivitit von einer auf die an-
dere Seite zu verhindern. Neuropsychologische Untersuchungen
an split brain-Patienten von Roger Sperry und anderen erlaubten
umfangreiche Riickschliisse auf die funktionelle Organisation des
menschlichen Gehirns.

Stammzellen Korpereigene oder embryonale Zellen, die sich in einem
sehr frihen Entwicklungsstadium befinden. Sie kbnnen unter ge-
eigneten Bedingungen abgestorbene Organteile und auch
Gehirnstrukturen neu aufbauen.

Stereozilien Die Rezeptorzellen des Hororgans. Sie werden auch
als Haarzellen bezeichnet, weil sie an ihrem oberen Ende haar-
ahnliche, submikroskopische Fortsétze, die Stereozilien
(Sinnesharchen) besitzen.

Stroke-Unit Spezialisierte Stationen in Krankenhausern zur Akut-
behandlung des Schlaganfalls.

Sucht s. Abhangigkeit

Suchtgedéachtnis Dieser Begriff tragt der Tatsache Rechnung, dass we-
sentliche Mechanismen der Substanzabhéngigkeit auf Lernen be-
ruhen. Dabei scheint von gro3er Bedeutung zu sein, dass “Sucht-
drogen” sich offensichtlich dadurch auszeichnen, dass sie in
motivationale (handlungs- und bedirfnissteuernde) Gehirn-
funktionen eingreifen und dort zu dauerhaften Veranderungen
fuhren, die mit den fir den Substanzkonsum typischen Situatio-
nen (Erfahrungen) assoziiert werden. So kdnnen spater solche Si-
tuationen alleine schon ausreichen, um Entzugserscheinungen
oder Verlangen nach der Substanz hervorzurufen.

Synapsen Synpsen sind die Kontaktstellen zwischen den Nervenzellen.
Das chemische Signal (Neurotransmitter) wird an der Synapse in
ein elektrisches Signal umgewandelt, welches dann in den
Zellkorper weitergeleitet wird.

Teleprasenz (nach Gustav Theodor Fechner, 1801-1887): Wissen-
schaft, die die physikalischen und neurobiologischen Aspekten
der naturgegebenen Wahrnehmungsfahigkeit untersucht.

Thought-Translation-Device (Gedankenibersetzungssystem) Metho-
de mittels derer man durch die Erzeugung langsamer Hirn-
potentiale einen Pfeil auf dem Computer bewegen lernt und so
mit der Umwelt trotz vélliger Lahmung kommunizieren kann.

Tierische Elektrizitdét Schonim 18. Jahrhundert erkannten die Italiener
Volta und Galvani, dass tierisches Gewebe eigenstandig Elektrizi-
tat erzeugen kann. Alexander von Humboldt verfolgte das Kon-
zept weiter durch seine Untersuchungen an Hunderten von Tier-
arten, und Emil DuBois-Reyond weitete es mit Experimenten an
sich selbst auch auf den Menschen aus.

Tiermodell Inden Neurowissenschaften dient die Untersuchung von
Tieren dazu, Mechanismen normaler oder auch gestérter Hirn-
und Verhaltensfunktionen experimentell gezielt zu untersuchen.
Die detaillierte Charakterisierung derartiger Mechanismen in ei-
nem solchen Modell (z. B. der Ratte) kann dann konkrete Hypo-
thesen dafir liefern, wie vergleichbare Funktionen beim Men-
schen ablaufen kdnnten, wie man sie dort iberprifen sollte und
welche Behandlungsstrategien bei Erkrankungen verfolgt werden
kdnnten.
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Toleranz Beiwiederholtem Konsum einer psychotropen Substanz werden
zunehmend héhere Dosierungen erforderlich, um urspriinglich
durch niedrigere Dosierungen erreichte Wirkungen hervorzurufen.
Nicht bei allen Substanzen und nicht bei allen ihren Wirkungen
muss es zu Toleranz kommen; unter Umstanden kénnen sich einige
Wirkungen bei wiederholter Substanzeinnahme sogar verstérken
(Sensitivierung). Sowohl Toleranz als auch Sensitivierung spielen in
der neurowissenschaftlichen Suchtforschung eine grof3e Rolle.

Tremor Haufig ein Symptom bei der Parkinsonschen Erkrankung und hat
dieser den umgangssprachlichen Namen ,Schiittellahmung* einge-
bracht. Es handelt sich hierbei um ein Zittern.

Ultraschall Schall oberhalb des vom Menschen wahrnehmbaren
Frequenzbereichs; in der Regel werden alle Schallanteile oberhalb
von 20 kHz als Ultraschall bezeichnet.

Vagusnerv-Stimulation Neurartiges Verfahren zur Behandlung einer me-
dikamentos nicht hinreichend behandelbaren und meist inoperablen
Epilepsie, bei der der X. Hirnnerv (N. vagus) auf der linken Seite im
Halsbereich regelmafig elektrisch stimuliert wird. Das Stimulations-
gerat wird vollstandig implantiert. Nach einem Jahr der Behandlung
reduziert sich die Anzahl der Anfélle bei mehr als 50% der Patienten
um mehr als die Halfte.

vCJID Neue Variante der Creutzfeldt-Jakob Krankheit, mit BSE in
Zusammenhang gebracht.

Verhalten, angeborenes Verhaltensweise, die nicht erlernt werden muss,
z.B. L&cheln, Saugen, Greifen, s.a. Instinkthandlung.

Verhaltensrepertoire Alle Verhaltensweisen, zu denen ein Lebewesen
im Laufe seines Lebens fahig ist.

Virtuelle Welt/Virtual Reality Durch Computertechnologie simulierte
Wirklichkeit, die sich méglichst so verhalt und so reagiert wie eine
tatsachlich vorhandene Wirklichkeit.

Wachstumsfaktoren Kleine kdrpereigene Eiweil3stoffe, die das Wachstum
von Nerven und Organen férdern und regulieren.

Wallpapillen Man unterscheidet drei Typen von Geschmackspapillen mit
unterschiedlicher Verteilung auf der Zungenoberflache (Pilzpapillen,
Blétterpapillen und Wallpapillen). Die Wallpapillenliegen an der
Grenze zum Zungengrund; 7-10 Papillen; je ca. 100 Knospen

Wirbellose Tiere Alle Tiere ohne Wirbelséaule (z. B. Schnecken,
Tintenfische, Ringelwurmer, Fadenwurmer, Plattwirmer, Insekten,
Krebse, Spinnen).

Wirbeltiere Alle Tiere mit Riickenmark und verknécherter Wirbelsaule (z.
B. Fische, Frosche, Schlangen, Echsen, Vogel und Séaugetiere).

Y-Chromosom Eines der beiden Geschlechtschromosomen, das sich nur
in mannlichen Zellen findet. Mannliche Saugetierzellen enthalten
X+Y, weibliche X+X.

Zentralnervensystem (ZNS) Das Nervensystem wird in Zentralnerven-
system und peripheres Nervensystem unterteilt. Das Zentralner-
vensystem umfasst das Gehirn und das Riickenmark.
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Einblicke ins Gehirn

Sebidellerochen

Abb. 1 zeigt das Gehirn von oben. Die Stirnseite befindet sich oben, die Nackenseite unten.
Die Kontur bildet der Schidelknochen. Die linke Hirnhalfte (linke Hemisphire) ist noch von
der harten Hirnhant (Dura mater) bedeckt. Die Hirnhdute bilden eine Schutzhiille nm das

Gehirn. Da das Gebirn einen hohen Bedarf an Sanerstoff und Nabrstoffen hat, ist es von
einem dichten Netz von Blutgefifien siber- und durchzogen.




Stirniappen

Riechienlben
flaselloner wifactoriae)

Abb. 3 zeigt die linke Gebirnbalfte von der
rechten Seite aus gesehen. Beide Gehirnbdlften
werden durch den Balken (Corpus callosum)
miteinander verbunden.

Abb. 2 zeigt das Gehirn von
unten. Die Stirnseite ist oben,
unten ist die Nackenseite. Der

Sebnerv verlanft iiber Krenz.
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