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erlaufen Sie sich immer wieder? Dies konnte
damit zusammenhangen, wie gut ein Teil Ihres
ehirns, der sogenannte Hippocampus, dar-
auf eingestellt ist, sich Richtungen zu merken.
Offensichtlich spielt der Hippocampus, ein tief
im Gehirn liegender Bereich, eine entschei-
dende Rolle bei der Kodierung von Gedacht-
nisinhalten. In einer neuen Studie, die zum
iel hatte festzustellen, in welchem Ausmass
der Hippocampus zur Erinnerung von raum-
lichen Anhaltspunkten beitragt, wéhlten die
Forschenden des Wellcome Department of
Neurology an der Universitat London eine
besonders fahige Gruppe von Versuchs-
personen: Londoner Taxifahrer.

Als einzige unter den Grossstadten der Welt
missen sich Personen, die in London als
axifahrer arbeiten wollen, zuerst einer inten-
siven Trainingsperiode unterziehen, der soge-
nannten ,,Kenntnis*. Wahrend durchschnitt-
lich zwei Jahren miissen sich die Auszu-
bildenden alle Strassen, Gassen, Kreuzungen
und Hauptverkehrsstrassen von London ein-
pragen — keine leichte Aufgabe.

Die Forschenden benutzten strukturelle
Magnet-Resonanz-Bildgebung zusammen
mit einer Technik namens ,Voxel basierte
Morphometrie*, um die Gehirne der Taxifahrer
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genau zu vermessen und mit denen von nicht
Taxi fahrenden Kontrollpersonen zu verglei-
chen. Sie kamen zum Ergebnis, dass das sich
Einpragen von Strassenecken und Durch-
fahrten dazu filhrte, dass Taxifahrer einen
grosseren hinteren Hippocampus aufwiesen
als der englische Durchschnittsbirger. Die
Untersuchung wurde in der Ausgabe vom
14. Mérz der Proceedings of the National
Academy of Sciences (USA) verdffentlicht.
Die grosseren Hippocampi der Taxifahrer, so
die Forschenden, offenbaren zwei interes-
sante Dinge Uber das Gehirn. Zum einen
identifiziert diese Untersuchung mit hoher
Wahrscheinlichkeit einen bestimmten Bereich
des Hippocampus, den hinteren Hippocampus,
als fiir raumliche Orientierung bedeutsam.
Maglicherweise noch wichtiger ist der in die-
ser Untersuchung erbrachte Nachweis, dass
sich der Hippocampus als Reaktion auf
Erfahrungen veréndern kann; damit ergeben
sich neue Informationen Uber die Plastizitat
des Gehirns und seine Veranderbarkeit auf
Grund von Anforderungen der Umwelt.

Von Terri Rutter, Senior-Herausgeber von BrainWork,
dem neurowissenschaftlichen Rundbrief,
einer Publikation der Dana Press
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Ein kleiner verdunkelter Raum in einem
Laboratorium der Universitét Edinburgh wird
beinahe vollstandig durch einen grossen
Container ausgefilllt, der mit einem weissen
Tuch Uberzogen und mit Wasser gefilllt ist.
Unter dem Tuch kann man gerade noch die
untergetauchten Umrisse von Plattformen
erkennen. Das ist das Wasserlabyrinth von
Richard Morris. Er fuhrt hier jedoch keine
Wasserexperimente durch; er untersucht
die Grundlagen des Gedé&chtnisses.

Beim Gedachtnis handelt es sich um die
beachtliche eigensténdige F&higkeit, In-
formationen zu verarbeiten, zu speichern
und abzurufen. Unterschiedliche Arten von
Erinnerungen werden durch verschiedene
Bereiche des Gehirns koordiniert.

Richard Morris

PROFESSOR PAUL BENJAMIN — ASSOZIATIVES LERNEN DER SCHNECKE
DIE SCHNECKE LIEFERT HINWEISE AUF DIE GRUNDLAGEN DES GEDACHTN
Wie Forschende an der Universitat Sussex herausfanden, bietet die einfache
um die Grundlagen von Lernen und Gedachtnis zu untersuchen. Die Sc
Nahrungsreize zu reagieren, so dass ihr Fressverhalten tiberwacht werden |
als hundert Nervenzellen verfugt, kann das Verhalten mit der Aktivitat v
gebracht werden, um die komplexen Mechanismen des Gedachtnisses auf de
Im Schaltkreis des Nervensystems, der furr die Nahrungsaufnahme verantwor
Nach dem Training werden Verdnderungen von elektrischen Signale
Verénderungen zeigen sich in verschiedenen Strukturen des Nervensystems,
héngen. Die Ged&chtnisspur entspricht einem globalen Muster von elekt
Systems. Professor Paul Benjamin fand heraus, dass das Gas Sticko»
Langzeitgedachtnisses beteiligt ist.

»Schnecken sind gescheiter als man meint“, sagt Professor Benjamin. ,,S
Versuches lernen und sich bis zu 20 Tage lang daran erinnern, was zeigt, das
gen.“ Man nimmt an, dass das Lernen bei héheren Tieren auf ahnlichen mol
beruht. An der Schnecke kann man die genauen Effekte in bestimmten einzel
Professor Benjamin plant, diese neuen Erkenntnisse in eine Computer-Simule
die Nahrungsaufnahme von Schnecken verantwortlich ist.




Es gibt zwar unterschiedliche Denk-
richtungen, wie und wo Erinnerungen ge-
bildet werden, doch kann man — allgemein
gesprochen —zwei Arten des Gedachtnisses
unterscheiden. Motorische und kognitive
Fertigkeiten, wie Rad fahren oder eine
Strategie verfolgen, werden als prozedura-
les Gedé&chtnis bezeichnet. Hierbei ist die
Erinnerung wesentlich mit der Ausfiihrung
verbunden und I&sst sich nicht von ihr tren-
nen. Informationen Uber Tatsachen und
Ereignisse, Menschen und Orte werden als
deklaratives oder représentativ/darstellen-
des Gedéchtnis bezeichnet, da es im Gehirn
auf eine Art niedergelegt ist, die vom manifes-
ten Verhalten unabhéngig ist. Prozedurale
Gedachtnisinhalte scheinen im Cortex
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sowohl gebildet als auch gespeichert zu
werden; reprasentative Inhalte werden
durch die Interaktion von subcorticalen und
corticalen Hirnbereichen gebildet, vermut-
lich aber ebenfalls im Cortex gespeichert.
Professor Richard Morris interessiert sich
besonders fiir die durch den Hippocampus
— eine tief im Innern des medialen
Temporallappens des Gehirns liegende
Struktur, welche die Form eines Seepferdes
aufweist — vermittelte Bildung des Gedécht-
nisses. Zwar bestehen bereits viele Theorien,
doch geht seine den Hippocampus unter-
suchende Forschungsgruppe von der An-
nahme aus, dass diese Struktur an der
»automatischen Speicherung* von Ereig-
nissen, die in unserer Umgebung ablaufen,
mitwirkt. Indem sie wéhrend einer kurzen
Zeit Spuren bewahrt, ermdglicht sie die
Bildung des Langzeitgedachtnisses und
stellt ausserdem einen Rahmen zur
Verfligung, um Erinnerungen wieder ab-
zurufen.

,»Ich nehme an, dass hier ein automatisches
Speichersystem existiert, das Ereignisse und
Einzelheiten unseres téglichen Lebens regi-
striert, ohne dass wir es kontrollieren
konnten“, meint Richard Morris. Selbst das,
was keinerlei Konsequenzen hat, wird
gespeichert — vorausgesetzt wir haben es
beachtet. ,,Ein Beispiel: Was haben Sie
heute zu Mittag gegessen? Es ist leicht, sich
daran zu erinnern —und verlangt von keinem
von uns eine anstrengende Ged&achtnis-
leistung wahrend des Essens.” Aber eine
derartige Information wird hochstens einige
Tage lang aufbewahrt und gibt so
Gelegenheit zu einer Konsolidierung des
Gedachtnisses in eine dauerhaftere Form.
Das System der Gedéchtnisbildung muss
entscheiden, welche Information es wert

ist, gespeichert zu werden und welche
nicht.

Dank der adaptiven Fahigkeit des
Hippocampus (ein  Ausdruck seiner
Plastizitat), sind wir in der Lage, fur eine
unbegrenzte Zeit eine grosse Menge von
Informationen zur Verfligung zu haben.
Moglicherweise verzichten wir anschlies-
send auf die meisten von ihnen, aber wir
haben die Gelegenheit, wenn es darauf
ankommt, aus ihnen bleibende Erinnerungen
zu bilden. Zu entscheiden, ob es fiir uns
nitzlich ist, etwas zu behalten ist die
Grundlage von Wissen und héngt von unse-
ren Interessen ab. ,,Flir einen Rechtsanwalt
hat die Gerichtsakte eines jungen Delin-
quenten mehr Bedeutung als etwa fur einen
Schauspieler, dessen Prioritat vielleicht
darin besteht, sich die Zeilen von Hamlet zu
merken*, meint Professor Morris.

Die Idee zu Professor Morris’ Untersu-
chungen (ber die Entstehungsweise von
Erinnerungen basierte auf Forschungs-
arbeiten, die in den 70er Jahren in London
durchgefiihrt wurden und die Existenz von
sogenannten ,,Ort-Zellen* (place cells)
nachwiesen. Als die Forschenden die
Aktivitat einzelner Nervenzellen von Ratten
registrierten, entdeckten sie bei Ratten, die
von einer Ecke des Kafigs zu einer anderen
liefen, dass voneinander unabhangige Zellen
zu feuern begannen und wahrend ihrer
Fortbewegung Signale weiterleiteten, aus
denen eine Art Landkarte entstand, die den
Tieren Informationen Uber ihren jeweiligen
Standort vermittelte.

»Hier an der Universitdt Edinburgh geht
es uns darum, Methoden zu entwickeln, die
zum Verstandnis der Mechanismen des
Gedéchtnisses beitragen. Wir versuchen
Verhaltenstests auszuarbeiten, die uns
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Maus auf einer Plattform des Wasserlabyrinths

erkennen lassen, was Tiere tber die Welt
lernen und wissen. Das Wasserlabyrinth ist
ein Beispiel dafur”, erklart Professor Morris,
,»und macht es méglich, verschiedene Arten
des Lernens und des Gedachtnisses gleich-
zeitig zu untersuchen.”

Beim einfachsten Versuch, muss eine Ratte
oder eine Maus im zwei Meter breiten
Becken schwimmen, bis sie die Flucht-
mdglichkeit in Form einer versteckten
Plattform findet. Das Tier klettert hinauf und
versucht — indem es sich im Raum umsieht —
sich zu merken, wo sich die Plattform befin-
det. Wenn man das Wasser triibt, kann es
nicht sehen, wo die Plattform versteckt ist,
aber es lernt sehr rasch sie zu finden. Eine
Ratte, deren Hippocampus beschadigt ist,
lernt dies jedoch nur mit grosser Miihe.

Um die Bedeutung der Plastizitdt des
Hippocampus zu erkunden, verabreichte
man den Tieren sogenannte NMDA-
Antagonisten, Substanzen, die die Effizienz
der Signalubertragung zwischen Hirnzellen
hemmen. ,,Die Zellen werden nicht bescha-
digt, sie generieren weiterhin Nerven-
impulse, konnen aber Kkeine neuen

Verbindungen herstellen”, erklart Richard
Morris. Sein Team hat kiirzlich herausgefun-
den, dass diese Substanzen die Fahigkeit
des Tieres beeintrachtigen, sich daran zu
erinnern, was es soeben getan hat, wahrend
sein prozedurales Lernen intakt bleibt. ,,Es ist
als héatten wir — und vielleicht haben wir
tatsachlich — selektiv das automatische
Speichersystem gestort.

Fachleute aus den Bereichen der Neu-
rowissenschaften, der Psychologie und
der Psychiatrie sind von diesem Konzept
des Gedéchtnisses fasziniert. Die For-
schung in Edinburgh ist ein Beispiel der
weltweiten Bemiihungen, nicht nur die
ausserordentliche Fahigkeit von Tier und
Mensch zu verstehen, Informationen selek-
tiv aufzunehmen, sondern auch herauszu-
finden, was geschieht, wenn das Gehirn
durch eine Verletzung oder eine Krankheit
beschédigt ist.

Von Elaine Snell, EDAB, London




EuroBrain Bd. 2, Nr. 2 — September 2000

Den Schmerz *
vergessen o

Um den durch Operationen erzeugten
Schmerz zu beseitigen wurde 1846 am
Massachusetts General Hospital (MGH)
eine revolutiondre neue Substanz einge-
fuhrt: Ather. Vorgéngig hatte die einzige
»Medizin® fur Patienten, die unters
Messer kamen, in einem Kkréaftigen
Schluck Whiskey und in der Aufforderung
des Chirurgen, ,,die Zdhne zusammenzu-
beissen”, bestanden. Seither hat sich im
Bereich der Chirurgie vieles geéndert,
nicht aber die Reaktionsweise des
Kérpers auf Schmerzen.

In Vollnarkose, sagt Clifford Woolf, Leiter
der Forschungsarbeiten im Bereich
der Plastizitdt von Nervenzellen am
Massachusetts General Hospital (MGH),
»sind sich die Patienten der Schmerzen
wéhrend einer Operation nicht bewusst,
ihr Nervensystem registriert jedoch den
Schmerz.* Dies fuhrt leider zu post-
operativen und manchmal auch zu chroni-
schen Schmerzen.

Letztlich geht es indessen nicht darum,
den Schmerz véllig zu beseitigen, denn
die Fahigkeit der Schmerzempfindung
kann eine schitzende Funktion haben.
»Andauernde Schmerzen hingegen brin-
gen keinen biologischen Vorteil”“ meint er,
»und verursachen bloss Ubermassiges
Leiden und Elend.”

Bevor er nach Boston kam, hatte Woolf
20 Jahre am University College London
verbracht und dort wichtige Beitrage zum
Verstandnis von anhaltenden Schmerzen
geleistet. In den 80er Jahren wies er nach,
dass ein Trauma an der Peripherie, das zu
einer Schadigung des Gewebes fiihrt,

v

&,
.

eine Brandwunde am Finger etwa, zu lang
anhaltenden Veranderungen der Nerven-
zellen in Gehirn und Ruckenmark flihren
kann.

»Wie bei einer Stereoanlage, bei der man
die Lautstarke anhebt” merkt er dazu an,
»wird das Zentralnervensystem empfindli-
cher; die Schmerzschwelle wird herabge-
setzt und die Reaktionen werden Uber-
massig stark.*

Uberempfindlich

Daniel Carr, ein Schmerzforscher am
Tufts-New England Medical Center, bringt
diese Reaktion in Zusammenhang mit
einem ,,post-traumatischen Stressphano-
men im Ruckenmark, das es in einen
tberempfindlichen Zustand versetzt, der
anhalt lange nachdem die schmerzhaften
Reize aufhdren®.

In Zusammenarbeit mit Ru-Rong Ji vom
MGH fand Woolf kirzlich heraus, dass die
Wahrnehmung von Schmerz ungefahr
innert einer Minute die Aktivierung jener
Proteine auslost, die bei der Verur-
sachung einer fortbestehenden Uberemp-
findlichkeit eine zentrale Rolle spielen. Die
Forscher versuchen nun die vielschichtige
Kette von Ereignissen, die mit einem
schadlichen Reiz beginnt und zu lange
andauernden Schmerzen fihrt, zu ent-
wirren.

Die durch Schmerzen ausgeldsten
Proteine, die sogenannten ERKs (durch
extrazellulére Signale regulierte Kinasen)
empfangen und beantworten Signale von
ausserhalb der Zellen. Wenn ERKs in
Nervenzellen des Riickenmarks nach

5]
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einer schmerzhaften Einwirkung Schmerz-
signale empfangen, werden sie aktiviert.
Die ,eingeschalteten” ERKs bewirken
dann Veranderung in einem bestimmten
Teil der Zelloberflache, dem NMDA-
Rezeptor. Die lonenkandle, die Eingangs-
tore der Zelle, die die elektrische
Aktivitat regulieren, sind in den verénder-
ten Rezeptoren eher bereit sich zu 6ffnen
und bleiben wahrend langeren Zeit-
perioden offen. Dieser Vorgang macht die
Zellen fur zehn Minuten oder auch
Stunden berempfindlich. Anhaltende
Schmerzen kdnnten von langer dauernden
— vielleicht sogar andauernden — Ver-
anderungen von Genen im Kern von
Nervenzellen des Riickenmarks herrithren.

Sachen, die man gern vergessen wirde
Anhaltende Schmerzen, sagt Woolf, sind
wie schlimme Erinnerungen, die nicht vor-
beigehen. Und im Grunde genommen sind
die ,bemerkenswerten Ahnlichkeiten®
zwischen Schmerzmechanismen und
Gedachtnisinhalten, einschliesslich der
Veranderungen am NMDA-Rezeptor,
offensichtlich. Die Verbindung ist, wie er
sagt, vom Standpunkt der Evolution her
sinnvoll. ,,Um zu tberleben, muss selbst
der einfachste einzellige Organismus auf
die Umgebung reagieren. Als mehrzellige
Organismen entstanden und Nerven-
systeme entwickelten, wurde es bedeut-
sam, eine feindliche Umgebung nicht nur
zu erkennen sondern sie sich auch zu
merken.”

Carr ist ebenfalls der Meinung, dass die
Parallelen zwischen Schmerzen und
Gedachtnis erstaunlich sind. ,,Wenn man
eine Checkliste jener Mechanismen
erstellt, die sowohl an der Schmerz-
empfindung als auch an der Langzeit-
potenzierung beteiligt sind — letztere ist
die wichtigste Theorie, wie Nervenzellen
ein Gedéchtnis entwickeln — gibt es eine
betrachtliche Menge von Uberlappungen.
Bei niedrigeren Tierarten lassen sich die
beiden Vorgange nicht unterscheiden.*

Strategien gegen chronische Schmerzen
Eine Strategie besteht darin, die
Sensibilisierung zu unterbrechen bevor
sich Uberhaupt Ged&chtnisinhalte bilden
konnen. Zu diesem Vorgang, der ,,praven-
tive Schmerzlinderung” genannt wird,
gehort, dass man Schmerzmittel vor und
nicht nur wahrend und nach der Operation
verabreicht, um so die Nervenbahn vom
verletzten Gewebe zum Ruckenmark zu
blockieren. ,,Diese Methode lost kein
Problem, aber sie kann das Entstehen
einer langdauernden Veranderung verhin-
dern. Die Technik scheint, zumindest in
einigen Fallen, zu funktionieren: Ein
Bericht von Allan Gottschalk und seinen
Mitarbeitenden an der University of
Pennsylvania Medical School aus dem
Jahr 1998 beschreibt, dass die praventive
Schmerzlinderung bei Patienten, deren
Vorsteherdriusen entfernt wurden, die
Schmerzen entscheidend verringerte.
Woolf und Ji haben an Laborratten bereits
eine weitere Methode ausprobiert; sie
blockierten die Tatigkeit der ERKs, um den
empfundenen Schmerz zu verringern.
Dieses Vorgehen wére beim Menschen
nicht angebracht, da ERKs in jeder Zelle
des Korpers vorhanden ist und die
Nebenwirkungen einer allgemeinen
Deaktivierung betrachtlich sein kénnten.
Aber Woolf glaubt, dass diese Arbeit zu
fir den  Menschen brauchbaren
Therapien fuhren wird: ,,Wir hoffen eine
Besonderheit der ERKs im Zentral-
nervensystem herauszufinden, die es uns
ermdéglichen wird, sie ins Visier zu neh-
men ohne irgend eine andere Zelle zu
beeinflussen* sagt Woolf.

Von Steve Nadis, der in Cambridge,
Massachussetts, USA, zum Thema Wissenschaft
und Medizin schreibt.
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