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Wissenschaftler entdecken ,,Gehirn-Hot-Spot" fur
Medikamente gegen Angst

Bei der Funktionsweise von Psychopharmaka auf der Ebene neuronaler Netze sind bislang
noch viele Fragen offen. Ein Team von Wissenschaftlern um Dr. Wulf Haubensak,
Forschungsinstitut fiir Molekulare Pathologie (IMP) in Wien, und Prof. Dr. Andreas Hess,
Friedrich-Alexander-Universitat Erlangen-Niirnberg (FAU), konnte nun einen neuronalen
Kreislauf im Gehirn identifizieren, der eine wichtige Rolle bei Angstzustanden spielt - und
zeigen, wie gewohnliche psychiatrische Medikamente darauf wirken. Die Studie wurde nun
in der Fachzeitschrift ,Molecular Psychiatry” veroffentlicht*.

Angststorungen sind ein medizinisches Problem, das einen Grof3teil der Bevolkerung betrifft. Sie
konnen mit einer Reihe von Psychopharmaka behandelt werden, darunter eine Gruppe von
Substanzen, die als Benzodiazepine (BZDs) bezeichnet werden. BZDs werden seit 50 Jahren zur
Behandlung von Patienten mit Angstzustanden eingesetzt, und ihre Wirkungsweise auf molekularer
und zellularer Ebene ist gut erforscht. Hingegen wissen Arzte und Neurowissenschaftler noch wenig
uber die Wechselwirkungen zwischen den neuronalen Schaltkreisen, durch die BZDs ihre
angstlosende Wirkung entfalten.

Ein Forscherteam um Dr. Wulf Haubensak vom IMP und Prof. Dr. Andreas Hess von der FAU hat
jetzt eine Kombination innovativer Methoden, die Genetik, Informationen zu neuronalen
Schaltkreisen und zur funktionellen Gehirnkartierung verknuipft, eingesetzt. Sie fanden heraus, dass
BZD die Weiterleitung aversiver Signale durch die Amygdala, dem Mandelkern, storen und
charakterisierten die betroffenen Schaltkreise.

»~Angst entsteht aus dem Zusammenspiel mehrerer Kreislaufe im Gehirn. In diesem Netzwerk haben
wir einen entscheidenden biomedizinischen ,Hot-Spot’ identifiziert, der der angstlosenden Therapie
zugrunde liegt ,,, sagt Dr. Haubensak. , Diesem Hotspot auf die Spur zu kommen, war nur moglich,
indem Erkenntnisse tiber die Verbindungen von Neuronen im Gehirn, dem Konnektom, mit
genetischen Techniken kombiniert wurden, die die funktionale Visualisierung und Manipulation
bestimmter Neuronenpopulationen im Tiermodell ermoglichen - Methoden und Informationen, die
dies ermoglich, stehen erst seit kurzem zur Verfugung.”

Die Wissenschaftler verglichen ihre an Mausen gewonnenen Erkenntnisse mit funktionellen
menschlichen Gehirnscans und fanden Hinweise darauf, dass die gleichen Mechanismen auch beim
Menschen wirksam sind. Dies offnet neue Perspektiven fir die Entwicklung von Medikamenten.

Prof. Hess, Mitautor der Studie, betont die Wichtigkeit der funktionellen Bildgebung des Gehirns:
»Nichtinvasive Bildgebung wie die Magnetresonanztomografie ist der Schlussel fur die
Untersuchung neurobiologischer Funktionen auf der gesamten Gehirnebene. Wir haben dies mit
neuartigen Datenanalyse-Strategien kombiniert, um die modulatorischen Auswirkungen kleiner
neuronaler Schaltkreise zu charakterisieren, die eine wichtige Gehirnfunktion ausmachen - in
diesem Fall Angst.”

»,Da wir nun die exakten Netzwerke von Neuronen kennen, die den anxiolytischen Effekt von BZD
vermitteln, konnen wir jetzt versuchen, sie gezielt zu erreichen. Dies konnte die Entwicklung neuer
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Medikamente zur Behandlung von Angstzustanden ermoglichen, ohne die Nebenwirkungen, die bei
derzeitigen Anxiolytika ublich sind “, sagt Johannes Griessner, Doktorand und Erstautor der Studie
und fugt perspektivisch an, wie die Ergebnisse in weiteren Studien verwendet werden konnten: , Die
Psychiatrie benotigt eine starke biologische Basis, die gezielte therapeutische Interventionen
ermoglicht. Unser Ansatz konnte als Blaupause flir eine experimentelle Strategie dienen, mit der die
Auswirkungen psychoaktiver Medikamente im Allgemeinen besser charakterisiert werden konnen. “

* https://doi.org/10.1038/s41380-018-0310-3

Mehr zum Haubensak Lab am IMP sowie zum Vienna BioCenter:

https://www.imp.ac.at/groups/wulf-haubensak/

http://www.viennabiocenter.org
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