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Dass Manner, im Gegensatz zu Frauen,
selten nach dem Weg fragen, kdnnte an
ihrer Hirnstruktur liegen. Diese Ansicht
ertreten Dr. Ruben Gur und seine
Kollegen am medizinischen Institut der
Universitdt von Pennsylvania. lhre am
15. Mai 1999 im Journal of Neuroscience
erdffentlichte Untersuchung hatte erge-
ben, dass das Gehirn von Mannern ein
grosseres Volumen an Liquor und weisser
ubstanz aufweist (Figur Seite 5). Die
eisse Substanz besteht aus langen
Nervenfasern, die von einer Hirnregion zur
andern reichen; sie erleichtern die Uber-
mittlung von Informationen innerhalb des
ehirns und ermdglichen dadurch die
raumliche Orientierung. Im Gegensatz
dazu verfiigt das Gehirn von Frauen (ber
mehr graue Substanz, welche aus Nerven-
zellen und Dendriten, den Verbindungs-
asern, besteht und Frauen beféhigt,
ignale rasch zu verarbeiten. Was dies mit
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hirn

der Fahigkeit zu tun hat, sich in einer
fremden Stadt zurechtzufinden, erklart
Gur folgendermassen: Dank ihrem (im
Durchschnitt) ausgeprégteren raumlichen
Denkvermdgen sind Ménner gewissermas-
sen mit einem umfassenden inneren
Ortungsverfahren ausgestattet, auf das sie
sich bei der raumlichen Orientierung stit-
zen. Frauen verlassen sich dagegen auf
ihre durch das Nervensystem bedingte
Fahigkeit, rasch Zusammenhénge herzu-
stellen; sie erkennen rasch Sequenzen von
Merkpunkten und kombinieren aus ihnen,
wie sie zusammenhangen. Gur betont, die
eine Methode miisse keineswegs besser
sein als die andere, doch handle es sich um
zwei sehr unterschiedliche Denkweisen.

Gur und seine Mitarbeiterin und Ehefrau
Raquel, machten mittels bildgebender
Verfahren Aufnahmen des Gehirns von je

vierzig gesunden, 18 bis 45jahrigen Mannern
(Fortsetzung auf Seite 5)
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Von

DAS X CHROMOSOM

Viele Befunde weisen auf geschlechtsspe-
zifische anatomische Unterschiede im
Gehirn von S&ugern hin, die grosstenteils
auf den Sexualhormonen der Gonaden
beruhen. Die Unterschiede sind von der
Prasenz des Y-Chromosoms abhangig, das
das geschlechtsbestimmende Gen enthalt
und fir die Entwicklung der Hoden verant-
wortlich ist. Entwicklungsgeschichtlich ist
dies der Ausgangspunkt; die Unterschiede
beziiglich des méannlichen oder weiblichen
Phenotyps einschliesslich gewisser As-
pekte der Hirnanatomie werden durch die
Présenz oder das Fehlen von Androgenen

aus den Hoden bestimmt.

DAS TURNER-SYNDROM

Eine neuere Untersuchung hat gezeigt, dass Madchen mit einem
Turner-Syndrom (XO) Unterschiede in ihrer sozialen Veranlagung auf-
weisen, je nach dem ob sie das Xp (vom Vater) oder das Xm (von der
Mutter) geerbt haben. In dieser von David Skuse durchgefuhrten
Untersuchung hatten Madchen, die das mitterliche X geerbt hatten,
klinisch signifikante Schwierigkeiten in ihrem sozialen Verhalten (72%)
und bei einigen waren besondere erzieherische Massnahmen notwen-
dig (40%), dies obwohl bezuglich ihres 1Q-Scores keine Unterschiede
bestanden. Zu den Besonderheiten ihres sozialen Umganges gehorte
auch ein tberaus bestimmtes Auftreten: Diese Frauen beanspruchten
sehr viel Zeit von Personen, mit denen sie in Kontakt traten; beim
Auftreten von Spannungen waren sie Argumenten wenig zuganglich;
sie folgten nicht Befehlen; sie waren beleidigend, ohne es selbst wahr-
zunehmen. Bei der Bewertung all dieser Aspekte erreichen normale
Knaben eine hohere Punktzahl als normale Médchen. Médchen, die
das vaterliche X geerbt hatten, erreichten beziiglich der Bestimmtheit
ihres Auftretens ein geringeres Score. Demnach muss es Gene auf
dem X-Chromosom geben, die nur exprimiert werden, wenn das X-
Chromosom vom Vater stammt und welche die Unterschiede zwischen
Madchen mit Xp und Xm Turnersyndrom erkléren kénnen.

Irn un

Eine wichtige Folge davon, dass der Mann
tber ein Y-Chromosom und nur ein einzel-
nes X verfiigt, ist, dass die Frau mit zwei X-
Chromosomen den zuséatzlichen Satz von
X-Genen kompensieren muss. Dies wird
dadurch erreicht, dass eines der X-
Chromosome im gesamten Organismus
funktionell ausgeschaltet wird. Theo-
retisch sollte demnach zwischen Frauen,
die ein X-Chromosom verlieren (X0) und
XX-Frauen mit einem unterdriickten X-
Chromosom kein Unterschied bestehen. In
Wirklichkeit sind sie, wie das Turner-
Syndrom zeigt, sehr verschieden und die-
ser Unterschied kann noch verstarkt wer-
den, je nachdem ob das einzelne X von der
mutterlichen oder der vaterlichen Seite
stammt. Madchen mit Turner-Syndrom
sind klein gewachsen, verfligen tiber einen
normalen 1Q und gelangen aufgrund einer
Ovarieninsuffizienz verspatet zur Pubertét.

Bestimmte Gene auf dem X-Chromosom
entgehen offenbar dem normalen Vorgang
der Blockade und werden entsprechend
ihrem elterlichen Ursprung exprimiert.
Diese Expression von Genen, die von der
elterlichen Herkunft bestimmt wird und die
auch bei anderen Chromosomen zu be-
obachten ist, wird Pragung des Genoms
(genomic imprinting) genannt.

Die Untersuchung, welche gepragten
Gene entsprechend ihrem elterlichen
Ursprung exprimiert werden und was sie
im Gehirn bewirken, stitzt sich auf die
Konstruktion von embryonalen Chiméren,
die entweder Uber androgenetisch/nor-
male oder parthenogenetisch/normale Zellen
verfiigen. Parthenogenetische Zellen (Pg)
und androgenetische Zellen (Ag) weisen
die normalen komplementaren Chromo-
somen auf, wobei diese jedoch entweder
ausschliesslich von der Mutter (Pg) oder
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erhalten

ausschliesslich vom Vater (Ag) stammen.
Mit diesem Ansatz liess sich ein klares
Verteilungsmuster dieser androgeneti-
schen oder parthenogenetischen Zellen
wahrend der Entwicklung des Gehirns
nachweisen. Zur Zeit der Geburt finden
sich Zellen, die ihr Genom vom Vater erhal-
ten haben, grossteils in jenen Hirn-
strukturen, die besonders fiir die Motivation
eine Rolle spielen (z.B. der Hypothalamus
und Teile des limbischen Systems), wéh-
rend sie an der Entwicklung des Neo-
cortex und Striatum nicht beteiligt sind. In
den frihesten Entwicklungsstadien von
Mausehirnen (Tage 9-10) finden sich and-
rogenetische Zellen im gesamten Nerven-
gewebe; sie vermehren sich im weiteren
Verlauf der Schwangerschaft vor allem in
den tiefer liegenden Hirnstrukturen. Bei
der Geburt fehlen sie jedoch in zentralen
und vorderen Teilen des Gehirns praktisch
vollig. Im Gegensatz dazu werden parthe-
nogenetische Zellen (d.h. solche bei denen
beide Allele von der Mutter stammen) von
tieferen Hirnbereichen ausgeschlossen,
kommen dafur aber vermehrt in eben
jenen Bereichen vor (besonders Neo-
cortex und Striatum), in denen androgene-
tische Zellen fehlen. Ausserdem wird das
Wachstum des Gehirns von parthenoge-
netischen Chiméren durch die vermehrte
Expression des miitterlichen Gens gefor-
dert; Gehirne androgenetischer Chiméren
sind kleiner, sowohl beziiglich der absolu-
ten Grosse als besonders auch im Ver-
héltnis zum Kdrpergewicht.

Uberraschend ist dabei nicht nur, dass
sich parthenogenetische Zellen auf Kosten
von normalen Zellen stark zu vermehren
scheinen und in Chiméren zu einem gros-
seren Telencephalon filhren, sondern auch
dass dieses vergrosserte Gehirn anato-
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misch und funktionell normal erscheint.
Dies Uberrascht, weil in diesen Zellen eine
grosse Zahl von Genen unterdriickt sind
(z.B. alle gepragten Gene, die vaterlicher-
seits exprimiert werden) und andere, wel-
che miitterlicherseits exprimiert werden,
dupliziert sind. Dies unterstreicht die
Bedeutung miitterlich exprimierter Allele
bei der Entwicklung des Telencephalons
und weist auf die geringe Rolle von véter-
lich gepréagten Genen hin. Das unter-
schiedliche Verteilungsmuster von par-
thenogenetischen und androgenetischen
Zellen und deren unterschiedliche Aus-
wirkungen auf die Grosse des Gehirns
legen nahe, dass die Préagung des Genoms
in der Entwicklungsgeschichte des Vor-
derhirns bedeutsam war. Ein Vergleich
dieser Nevenstrukturen beziiglich dem
Beitrag ihrer mitterlich oder véterlich
gepragten Gene weist darauf hin, dass
wahrend der Entwicklung der Sdugetiere
eine Umgestaltung des Gehirns stattgefun-
den hat. Vergleicht man die verschiedenen
Arten, etwa von den Insekten Fressenden
bis hin zu Primaten wie Affen und Men-
schen, so zeigt sich, dass der Neocortex

und das Striatum im Verhaltnis zum ubri-
gen Gehirn und Korper stark gewachsen
sind, wahrend der Hypothalamus und
tiefere Hirnstrukturen wie etwa das
limbische System reduziert wurden. Die
Prégung des Genoms konnte also im Laufe
der Evolution eine rasche, nicht lineare
Vergrosserung des Gehirns (insbesondere
des Neocortex und des Striatum) im Ver-
gleich zur Kérpergrosse begunstigt haben.

PRAGUNG DES GENOMS

Man hat angenommen, dass sich die
Pragung des Genoms bei Saugetieren ent-
wickelt hat, um die unterschiedlichen
Eigenschaften der mitterlichen und vater-
lichen Gene in der Nachkommenschaft zur
Geltung zu bringen. Die verfligharen Fos-
silien legen nahe, dass viele Entwick-
lungslinien von S&ugern eine erhohte
Schédelkapazitat entwickelt haben, dass
aber Unterschiede des elterlichen Lebens-
stils die Evolution des Gehirns einem je-
weils verschiedenartigen Selektionsdruck
unterworfen haben, wodurch eine Umgestal-
tung durch Prégung des Genoms beguinstigt
wurde. Viele Primatengemeinschaften
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sind in ihren Strukturen durch die Weib-
chen bestimmt, wéahrend die Mobilitat vor
allem bei Mannchen vorherrscht. Weib-
chen sorgen fur soziale Bestandigkeit und
Gruppenzusammenbhalt, sie kiimmern sich
mehr um die Nachkommen und garantie-
ren die Kontinuitat einer Gruppe (Uber
nachfolgende Generationen hinweg.
Weibchen haben die Pflegefunktion inne
und ihr sozialer Rang als Tdchter leitet
sich, im Unterschied zu den S6hnen, von
der mdatterlichen Linie ab. M&nnchen
dagegen zeigen eine hdohere Unab-
hangigkeit von ihrer Herkunftsgruppe
sowie ein hohes Mass an sexueller
Promiskuitat und Aggressivitat mit offen-
kundigeren Hierarchien. Deshalb kénnte
fur die Hirnentwicklung der unterschied-
liche Selektionsdruck auf verschiedene
Hirnregionen giinstig gewesen sein, die
durch die unterschiedliche, auf die erfolg-
reiche Fortpflanzung ausgerichtete Lebens-
weise zustande gekommen ist. Ein unter-
schiedlicher Selektionsdruck konnte auf
die mditterlich und véterlich gepréagten
Gene eingewirkt haben, wobei die Aus-
wirkungen, der Natur der Pragung des
Genoms entsprechend, sowohl die Séhne
als auch die Tochter betreffen, und die
Verstarkung ihrer Geschlechtsunterschiede
durch die Geschlechtshormone erfolgt.

VATERLICH EXPRIMIERTE GENE

Gehirn und Verhalten von androgeneti-
schen Chiméren lassen sich nur schwer
experimentell untersuchen, da diese
selten den ersten Tag nach der Geburt
Uberleben. Eine kirzlich durchgefihrte
Untersuchung zweier gepréagter Gene
(Mest und Peg 1), die auf vaterlicher Seite
exprimiert werden, zeigen jedoch ein
bemerkenswert ahnliches Expressions-
muster mit jenen Hirnregionen, in denen

sich androgenetische Zellen gehéuft fin-
den. Diese gepragten Gene werden im
gesamten Hypothalamus und Bereichen
des limbischen Systems exprimiert. Eine
Funktion, welche diese kirzlich entdeck-
ten vaterlich exprimierten Gene gemein-
sam haben, ist ihr starker Einfluss auf mdit-
terliches Verhalten. Mause, bei denen
diese Gene gezielt verandert wurden, ver-
nachlassigen ihre Nachkommenschaft,
holen die Jungen nicht mehr zurick,
bauen kein Nest und vernachlassigen die
Futterung. Interessanterweise gibt es also
Gene, die nur Uber die véterliche Linie
exprimiert werden, deren Expression sich
jedoch auf das weibliche Gehirn auswirkt
und das matterliche Verhalten regelt.

So faszinierend diese Entdeckungen auch
sein mogen, da sie neue Perspektiven
der Entwicklung des Gehirns und des
Verhaltens erdffnen, so sehr muss man

sich hiten, die Situation allzusehr zu
vereinfachen. Geprégte Gene sind im
allgemeinen regulierende Gene, die die
Expression anderer Gene beeinflussen.
Mit anderen Worten, sie sind im Genom
eingebettet und funktionieren nicht
unabhangig. Zu versuchen, einzelne
Genfunktionen unabhangig vom Genom
zu betrachten ware vergleichbar mit dem
Versuch, die Funktion des Gehirns auf
Grund einer einzelnen Nervenzelle zu
verstehen. Dennoch ist es interessant
festzustellen, dass die Umgestaltung des
Gehirns durch die Pragung des Genoms
unter dem Einfluss des geschlechtsbe-
dingten unterschiedlichen elterlichen
Verhaltens, die Wirksamkeit von Sexual-
hormonen auf das Verhalten zugunsten
von sozialen Einflissen verbessert hat.

Von E. B. Keverne, Universitat Cambridge, England

Blastocyst mit miitterlicher
Disomie (Pg)

WIE CHIMAREN HERGESTELLT WERDEN

Eizelle einer Maus (mitterliche Disomie Pg)

Injizierte Pg Zellen
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Unterschlede des Gehirns

(Fortsetzung von Seite 1)

und Frauen; dann verglichen sie diese
Bilder mit der individuellen Leistung bei
sprachlichen und raumlichen Aufgaben.
Den Forschenden ging es dabei darum,
das folgende Ratsel zu lésen: Im gesamten
Tierreich korreliert ein grosseres Gehirn
mit hoherer Intelligenz. Entsprechend
suchte man auch bei Menschen einen
Zusammenhang zwischen einem grosse-
ren Schadel und mehr Fahigkeiten.
Obwohl jedoch Manner im allgemeinen
Uber ein grosseres Gehirn verfligen,
schneiden Méanner und Frauen in Intel-
ligenztests gleich gut ab. Nun weist Gur
auf Untersuchungsergebnisse - ein-
schliesslich seine eigenen — hin, wonach
Manner bei Tests die raumliche Aufgaben
enthalten, besser abschneiden, wéhrend
Frauen in sprachlichen Tests leistungs-
fahiger sind. Gur filhrt dies auf den proportio-
nalen Unterschied der grauen und weis-
sen Substanz zurlck.

,»Um Aufgaben des rdumlichen Denkens zu
I6sen, braucht es mehr weisse Substanz
als den meisten Frauen zur Verfligung
steht®, meint Gur; der Schadel von Frauen
sei im Allgemeinen zu klein, um eine aus-
reichende Menge dieser flir ein gutes
Abschneiden in solchen Tests notwendigen
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Hirnsubstanz zu fassen. Sowohl fir
Manner wie auch fir Frauen gilt jedoch:
Je grosser das Gehirn, desto héher das
erzielte Ergebnis. Allerdings ist die Kurve,
die diesen Zusammenhang beschreibt,
bei Frauen ,,steiler”, was vermuten lasst,
dass Frauen aus jedem zusatzlichen
Milliliter Hirnsubstanz ,,mehr Leistung“
herausholen als Méanner. Ein solcher
Zusammenhang von Leistung und Hirn-
grosse konnte in Gurs Untersuchung bei
Mannern nicht nachgewiesen werden.

Es gibt jedoch nicht nur anatomische
Unterschiede, zwischen dem Gehirn von
Mannern und Frauen; auch hormonelle
Unterschiede kénnen eine Rolle spielen.
Untersuchungen von Dr. Sally Shaywitz
und ihren Mitarbeitenden an der Uni-
versitat Yale ergaben, dass Ostrogen das
Lesevermogen des Gehirns steigert; dies
konnte erklaren, weshalb Frauen im allge-
meinen bei sprachlichen Tests besser
abschneiden.

OSTROGEN

Die Zeitschrift JAMA veroffentlichte am
7. April eine Untersuchung von Shaywitz,
die zeigte, dass Hirnscans von Frauen
nach der Menopause, denen Ostrogen
verabreicht worden war, ganz bestimmte
Aktivitdtsmuster aufwiesen, sobald diese
Frauen aufgefordert wurden, sich eine
Reihe von Wo¢értern oder abstrakten
Figuren zu merken. Im Vergleich zu Frauen,
die ein Placebo einnahmen, zeigten die
Aufnahmen der mit Ostrogen behandelten
Frauen wéhrend der Zeit, in der sie sich die
Worter oder Figuren einpragten, mehr
Aktivitat in der linken Hemisphére, wah-
rend eine hdhere Aktivitat in der rechten
Hemisphéare vorherrschte, als sie diese
Stimuli wieder abriefen.
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Shaywitz zufolge zeigt diese Unter-
suchung nicht nur, dass Ostrogen die
Schaltkreise des Gehirns dieser Frauen
verandert; dariiber hinaus entspreche das
veranderte Muster eher jenem, das man
bei jlingeren Frauen beobachtet. Diese
Arbeit konnte fir Frauen, die an eine
Ostrogen-Therapie denken, von Bedeu-
tung sein; ausserdem regt sie zu Uberle-
gungen dariiber an, wie Ostrogen und
mdglicherweise andere Sexualhormone
das Gehirn im Verlauf des Lebens von der
Pubertat an beeinflussen. Shaywitz arbei-
tet derzeit an einer Langzeitstudie mit jun-
gen Leuten, um diesen Fragen weiter
nachzugehen.

Diese gegenwartigen Arbeiten gingen
aus Dyslexie-Untersuchungen hervor,
welche Frau Shaywitz und ihr Ehemann,
Dr. Bennett Shaywitz, mit ihrer For-
schungsgruppe in Yale wéhrend Jahren
durchgefiihrt hatten. Sie erforschten die
fir das Lesen verantwortlichen Nerven-
verbindungen im Gehirn und versuchten
herauszufinden, welche Stérungen in die-
sem Schaltkreis zu Dyslexie filhren. Dabei
wurde immer deutlicher, dass es fir das
Verarbeiten von Sprache wichtig ist,
Woérter in die ihnen zugrunde liegenden
Klangeinheiten, die sogenannten Pho-
neme, zu zerlegen. Beim Lesen wird das
geschriebene Wort in die einzelnen, durch
Buchstaben dargestellte Phoneme aufge-
teilt; bei der Dyslexie geht die Fahigkeit
des Gehirns verloren, diese Aufgabe zu
leisten. Ein interessantes Ergebnis der
laufenden Untersuchung ist laut Shaywitz,
dass es sich bei einem Hirnbereich, der
bei mit Ostrogen behandelten Frauen akti-
ver war — dem unteren Parietallappen —
um denselben Teil handelt, der sich
in ihrer Untersuchung als fiir die Spei-

cherung von phonologisch-kodierten
Informationen verantwortlich erwiesen
hatte.

,Unsere Hypothese lautet, dass zwischen
Ostrogen und Lesen ein Zusammen-
hang hergestellt werden kann*, meint
Shaywitz, ,,und die Entdeckung, dass
Ostrogen die Aktivitat fir das Speichern
von phonologischen Informationen erhéht,
vermag diese Hypothese bedeutend zu
unterstutzen®.

Findet der Krieg der Geschlechter nun
also in unseren Gehirnen statt?

,»Manner kdnnen die einen Dinge besser
tun, Frauen die anderen“, meint Gur, ,,un-
sere Aufgabe ist es, herauszufinden, wes-
halb dem so ist.“ Ein Ziel der Erforschung
von Geschlechtsunterschieden des Gehirns
besteht darin, Einsichten in die Behand-
lung jener Hirnkrankheiten zu vermitteln,
die bei dem einen Geschlecht haufiger
auftreten als beim anderen. So zum
Beispiel die Schizophrenie, die h&ufiger
bei M&nnern vorkommt als bei Frauen.

,» Wir missen lernen, einander gegenseitig
zu helfen®, meint er.

Von Terri Rutter
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