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EDITORIAL

er griechische Philosoph Heraklit schrieb, dass man
nicht zweimal in denselben Fluss steigen kann. Er
wollte damit sagen, dass die Gleichférmigkeit des
Lebens eine Illusion ist und sich wie ein Fluss auch unsere
Wirklichkeit stindig verandert. Tatsichlich ist zum Beispiel
keine Fahrt von unserer Wohnung zur Arbeit gleich, obwohl

sie sich einférmig anftihlt. Das liegt daran, dass unser Ge-

hirn iiber die Zeit ein Schema einer durchschnittlichen Fahrt

erstellt und all die kleinen tiglichen Nebensichlichkeiten

darin verschmelzen.

Doch was passiert, wenn wihrend der Fahrt plotz-

lich ein Kind vor Thnen auf die Strafle springt? Quiet-

schend schaffen Sie es gerade noch, zum Stehen zu

kommen. Gott sei Dank, dem Kind ist nichts passiert!

Sie sind erleichtert, doch Thre Hinde zittern und Lhr

Herz schligt wie verriickt. Diese Fahrt lisst sich nicht

mehr in das Schema Ihrer iiblichen Arbeitsfahrten

einschmelzen. Plotzlich existieren in Threm Gehirn

zwel Gedichtnisse der Fahrt zur Arbeit parallel zuei-

nander: ein alltigliches ohne jede Emotionalitit und

ein zweites, das angstbesetzt ist. Welches dieser zwei Ge-

dichtnisse wird Thre Gedanken dominieren, wenn Sie sich

am nichsten Morgen ins Auto setzen? Werden Sie gelassen

sein, oder werden Thre Hinde zittern, weil Sie wieder eine

Katastrophe erwarten? Wenn Letzteres zutrifft, kann es sein,

dass Sie bald vor jeder Autofahrt Angst haben, dass diese

Angst sich immer weiter ausbreitet, immer mehr Ihr Leben

bestimmt. Dann geht es Thnen so wie 260 Millionen Men-
schen weltweit, die unter einer Angststérung leiden.

Gehen wir noch einmal zurtick zum Beginn des verhing-
nisvollen Tages. Als Sie morgens ins Auto stiegen, rechneten
Sie natiirlich nicht damit, dass ein Kind vor Thr Auto springen
wirde. Als das passierte, erzeugte Thr Gehirn daher einen
Vorhersagefehler. Dieser markiert den Beginn des Extinkti-
onslernens, bei dem im Gehirn eine zweite Erinnerungsspur
entsteht: das Extinktionsgedichtnis. Es hemmt die frithere
Gedichtnisspur und kann generalisieren, sodass die angstbe-
setzten Gedanken auf viele dhnliche Situationen tibergreifen.
Doch was genau ist der Vorhersagefehler des Gehirns, wo
entsteht er, wie wirkt er? Wie schafft es das Extinktionsge-
dichtnis, die andere Gedichtnisspur zu hemmen? Wieso ist
es jedes Mal aktiv, sobald Sie sich ans Steuer setzen? Warum
schiitteln manche Menschen Angste ab, wihrend andere ein
Leben lang darunter leiden? Und wie erreichen wir es, dass
beim Wettstreit der Gedichtnisspuren diejenige gewinnt, die
uns ein angstfreies Leben ermoglicht? Das sind Fragen, die
wir im Sonderforschungsbereich 1280 kliren wollen und von
denen wir hier in diesem Heft berichten.
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WAS IST
EXTINKTIONSLERNEN?

Wenn im Gehirn einer einmal angelegten Geddchtnisspur
eine zweite gegeniibergestellt wird, die die erste Spur
hemmit, spricht man von Extinktionslernen.

WIE BILDEN SICH EIGENTLICH
ERINNERUNGEN?

Machen wir eine neue Erfahrung, werden die
Informationen zu dieser Erinnerung von Neuronen
in der Grof3hirnrinde, auch Kortex genannt, und im
Hippocampus verarbeitet. Dabei festigen spezielle

Proteine die kortikalen Synapsenverbindungen.
Wenn eine Erfahrung stark genug war oder wir sie
anfangs oft erinnern, aktiviert der Hippocampus
die Neuronen der Grof3hirnrinde, die an der

Erinnerung beteiligt sind, immer wieder neu.

So wird die kortikale Gedachtnisspur
dauerhaft.

‘WAS PASSIERT BEI DER EXTINKTION
IM GEDACHTNIS?

Wenn wir gefestigte Erinnerungen an etwas
haben, wir aber eine neue Erfahrung machen,
die sehr eindrticklich ist, kann es passieren, dass
diese neue Erinnerung die urspriingliche
Erinnerung hemmt. Eine neue Information liegt
dann Uber der alten Gedachtnisspur und hemmt
sie. Wenn das der Fall ist, sprechen wir von
,Extinktion®. Extinktion bedeutet aber nicht, dass
alte Informationen aus dem Ged&chtnis dauerhaft
entfernt werden, sondern bezeichnet ein Umler-
nen, das das zuvor Gelernte Uiberlagert, das aber
noch immer im Gedachtnis angelegt ist.




))

DAS MEISTE, VON DEM WIR
MEINEN, DASS WIR ES VERGESSEN
HABEN, IST GAR NICHT VERGESSEN.

Onur GuntUrkin ‘ ‘
3.

WELCHE ROLLE SPIELT DABEI
DER KONTEXT DER ERFAHRUNG?

Das Extinktionslernen ist kontextspezifisch. Das
bedeutet, dass in einer Situation oder an einem Ort
Gelerntes woanders schwieriger zu erinnern ist.
Ein Beispiel: Die Erinnerung an die alte Geheimzahl
Ihrer EC-Karte — Gedachtnisspur Nr. 1 — wird von
der von lhnen neu gelernten PIN — Gedachtnisspur
Nr. 2 — gehemmt. Die neue Geheimzahl, die Sie
zuhause auswendig gelernt haben, kénnen Sie dort
problemlos abrufen. Doch am Geldautomaten fallt
sie lhnen vielleicht plotzlich nicht mehr ein:
Denn mit diesem Ort verbinden sie noch
Ihre alte PIN.

4.

UND WOZU ERFORSCHT DER
SFB 1280 DAS GANZE?
Manchmal stehen wir vor gréf3eren Problemen, als uns
nicht an unsere PIN zu erinnern. Zum Beispiel, wenn wir
gelernt haben, eigentlich alltégliche Ereignisse mit chro-
nischen Schmerzen oder angstbesetzten Begegnungen
zu verbinden. Die Forschung am Extinktionslernen kann
uns helfen zu verstehen, wie Erfahrungen von Schmer-
zen und Angst die urspriinglich neutralen Erfahrungen
hemmen und uns somit standig in angstlicher Erwartung
zurlicklassen. Zu erforschen, wie Extinktionslernen als
wesentlicher Bestandteil unseres Lernens funktioniert
und was dabei im Gehirn passiert, kann dazu beitragen,
medizinische und psychotherapeutische Behandlungen
zu verbessern. Denn die meisten Angste und
Schmerzen haben eine Lerngeschichte.

Einleitung
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LILA-GRUNE BELOHNUNG

Neben der Belohnung werden verschiedene Informationen
einer Lernsituation im Gehirn verarbeitet und bilden gemein-
sam den sogenannten Vorhersagefehler (siehe Seite 3). Bei
diesem Prozess spielt Dopamin als Botenstoff eine zentrale
Rolle. Eine Farbung Dopamin-enthaltender Mittelhirnregi-
onen zeigt, dass diese Belohnungsregion aus unterschied-
lichen Zellgruppen besteht. Zum Beispiel verfiigt nur ein
kleiner, lokal begrenzter Teil aller dopaminergen Zellen
(griin) Uber das Kalzium-hindende Protein Calbindin (lila).
Die molekulare Vielfalt deutet auf verschiedene funktionale
Spezialisierungen hin, die eventuell das Belohnungssignal
unterschiedlich vermitteln.

(Bild: Robert Reichert, Kevin Haselhuhn, Noemi Rook)

Forschung in Bildern
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KUNSTVOLLE HIRNSTRUKTUREN

Wie moderne Kunst mutet dieses Bild an. In Wirklichkeit ist es aber eine
hochtechnische Darstellung des menschlichen Gehirns — ein sogenanntes
Diffusions-Tensor-Bild, kurz: DTI. Forschenden ist es mithilfe einer spezifischen
Abfolge von Radiofrequenz-Pulsen wahrend der Magnetresonanztomografie
(MRT) gelungen, den Verlauf der Nervenfasern im Gehirn schematisch darzustel-
len. Der MRT-Scanner nimmt hierfir die Diffusionsbewegung von Wassermole-
kllen im Gehirn auf. Diese wird durch natrliche Barrieren wie Zellmembranen
eingeschrankt, sodass die Diffusionsrichtung der Molekiile den Verlauf der
Nervenfasern widerspiegelt. Jeder Richtungsachse wird hierbei eine bestimmte
Farbe zugeordnet: Rot fiir Fasern, die von links nach rechts ziehen, grin fiir Fa-
sern von vorne nach hinten, und blau fiir Fasern, die von oben nach unten ziehen.
(Bild: Christoph Fraenz, Erhan Geng)
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LERNSIGNALE VERFOLGEN

Wie verarbeiten Vogel Lernsignale? Das wollen Forschende

des Sonderforschungsbereichs Extinktionslernen herausfin-
den. Denn obwohl Vogel keinen prafrontalen Kortex besitzen,
verarbeitet ihr visuelles System die entsprechenden Reize in
hierarchisch angeordneten Ebenen, dhnlich wie bei Sdugetieren.
Um diese Ebenen identifizieren zu kdnnen und diesen Prozess
im Taubengehirn besser nachvollziehen zu kdnnen, farben
Forschende Zellgruppen, die Uber beteiligte Proteine verfiigen,
in verschiedenen Farben (hier: rot, griin und blau) an. Diese Pro-
teine kdnnten auch bei der Verarbeitung des Extinktionslernens
eine zentrale Rolle spielen.

(Bild: Marie Ziegler, Kevin Haselhuhn, Noemi Rook)
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WARUM EIGNEN SICH

TAUBEN, UM ETWAS

UBER DAS MENSCHLICHE

GEHIRN ZU LERNEN?

Die Vogel sind aus der Forschung nicht wegzudenken.
Sie liefern zahlreiche Erkenntnisse dariiber, wie Lernen

und Geddchtnis funktionieren.

Sie gehoren am Lehrstuhl fiir Biopsychologie an
der Ruhr-Universitit Bochum zu den wichtigsten
Mitarbeitenden: Tauben! Um herauszufinden,
wie Gedichtnis, Lernen und das Gehirn generell
funktionieren, setzen Lehrstuhlinhaber Prof. Dr. Onur Giin-
turkiin und seine menschlichen Kolleginnen und Kollegen
seit Jahrzehnten auf die Vogel. Doch warum gerade sie? Sind
sie als Vogel nicht viel zu weit von Siugetieren und damit
vom Menschen entfernt, um Riickschliisse auf unser Verhal-
ten ableiten zu kénnen?

,Gerade der Umstand, dass Vogel iiber 300 Millionen Jah-
re lang getrennt eine Evolution durchlaufen haben, dass sie
ein vollstindig anders strukturiertes Gehirn haben, ist von
Vorteil fiir uns®, erkldrt Onur Guntiirkiin. ,Es ist sogar eine
Strategie in der Wissenschaft, ein Modell zu nehmen, das
ganz anders ist als der Mensch. Wir untersuchen: Wo sind
die Gemeinsamkeiten? Wo sind aber auch die Unterschiede?
Denn genau so konnen wir Kernmechanismen des Lernens
und Denkens identifizieren, die bei beiden Spezies tiberein-
stimmen. Und dann schauen wir noch weiter: Gibt es die
auch bei Oktopussen und Bienen?*, so der Biopsychologe.

Dartiber hinaus bringen Tauben noch viele weitere Vor-
teile mit sich. So sind sie recht zahm, reagieren selten
aggressiv und lassen sich von vertrauten Personen ohne
Weiteres anfassen. Zudem haben Tauben ein ungeheures
Lernvermégen und eine ungewdhnliche Frustrationstole-
ranz. Sie kénnen mehrere Stunden ununterbrochen und zu-
verldssig an einer kognitiv anspruchsvollen Aufgabe arbeiten
und sind nicht beleidigt, wenn es eine Weile nicht klappt.

Und noch etwas zeichnet sie aus: ,Tauben besitzen wie
die meisten Vogel ein hoch entwickeltes visuelles System.
Thre Netzhaut sendet Informationen tiber jeweils zwei bis
drei Millionen Nervenfasern an weitere Hirngebiete®, erzahlt

Onur Glnttirkiin. Zum Vergleich: Menschen haben pro Auge
nur etwa eine Million Nervenfasern. Entsprechend ist ein
sehr grofer Teil des Taubenhirns mit der Verarbeitung visu-
eller Informationen beschiftigt. Das visuelle Langzeitge-
dichtnis von Tauben umfasst tatsichlich Hunderte

von Bildern, an welche sie sich noch Jahre spiter

erinnern konnen. Beispielsweise konnen

sie so anhand von Stilmerkmalen Bil-

der von Monet und Picasso unter-

scheiden.

Und last but not least: ,Wir forschen immerhin
mitten im Ruhrgebiet®, sagt Onur Giintiirkiin mit
einem Augenzwinkern. Welches Tier reprisen-
tiert diese Region besser als die Taube? Frither war
sie das Rennpferd des kleinen Mannes. Und wie
Bochum hat sie den Strukturwandel mitgemacht
und arbeitet jetzt an der Uni. Logisch, oder?
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Tauben sind fleifSige
Lerner. Und trotz nur

2,3 Gramm Hirngewicht
ziemlich schlau. Ein
Gliicksfall fiir die Bochu-
mer Biopsychologie, die
dank ihnen weiter zu den
grundlegenden Mecha-
nismen des Extinktions-
lernens vordringt.

. in gelbes Quadrat leuchtet auf. Pick! Die Taube stofst
== ihren Schnabel gegen das leuchtende Viereck. Kurz da-
e 12Uf Gffnet sich eine Klappe zu ihren FiiRen und gibt
ein Futterpellet frei, das flugs im Schnabel verschwindet.
Mithilfe solcher Belohnungen lernen Tauben schnell, die Re-

aktion auf einen eigentlich neutralen Reiz wie das leuchten-
de Quadrat mit einem positiven Ergebnis zu verbinden. Die
Arbeitsgruppe Biopsychologie der Ruhr-Universitit Bochum
interessiert sich aber vor allem dafiir, was passiert, wenn die
Vogel umlernen miissen, wenn also das gelbe Quadrat plotz-
lich keine Belohnung mehr nach sich zieht. Die Mechanis-
men dieses sogenannten Extinktionslernens stehen im Fokus
des Sonderforschungsbereichs 1280.

Anders als in vielen anderen Experimenten arbeiten die
Bochumer Biopsychologen Dr. Roland Pusch und Prof. Dr.
Onur Guntiirkiin mit Végeln statt mit Miusen, Ratten oder
Menschen. ,Wir untersuchen ein Tier, dessen letzter gemein-
samer Vorfahr mit diesen drei Arten vor 324 Millionen Jahren
gelebt hat: die Taube®, erklirt Onur Glntiirkiin. Der Grund
dafiir ist einfach: Pusch und Gunttirkiin sind auf der Suche
nach denjenigen Komponenten des Extinktionslernens, die
grundlegend sind und daher selbst bei den evolutionir weit
vom Menschen entfernten Arten gleich sein sollten.

,Flr viele Untersuchungen mit Menschen, Ratten und
Miusen wurde die Furchtkonditionierung verwendet, er-
klart Roland Pusch. Tiere und Menschen lernen in diesen
Studien, einen eigentlich neutralen Reiz mit unangenehmen
Konsequenzen, etwa einem leichten elektrischen Schlag zu
verbinden — und diese Assoziation dann wieder umzuler-
nen. Solche Versuche sind naheliegend, da eine verminder-
te Fihigkeit zum Extinktionslernen nach unangenehmen
Erlebnissen zentral fiir Angsterkrankungen ist. Aber sagen
Studien zur Furchtkonditionierung allgemein etwas iiber
das Extinktionslernen aus? Oder sind die Ergebnisse nur spe-
zifisch fiir das Furchtlernen? Oder eventuell spezifisch fiir
die untersuchte Art? Aus Belohnungsstudien mit Tauben

Grundlegende Prinzipien
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Roland Pusch (links) und
Onur Glintiirkiin gehen
im Sonderforschungsbe-
reich 1280 den allge-
meinen Prinzipien des
Extinktionslernens auf
den Grund. (Foto: rs)

und dem Vergleich mit fritheren Arbeiten zu anderen Arten
erhofft das Biopsychologie-Team sich allgemeingiiltige Er-
kenntnisse zum Extinktionslernen.

»Tauben gibt es tiberall, wo es auch Menschen gibt. Sie
leben direkt neben uns, und keiner kime auf die Idee, dass
die perfekte Anpassung an identische Lebensriume mit
einem vollstindig anders organisierten Gehirn mdglich
ist“, sagt Onur Guntirkiin. Als vergleichender Kognitions-
neurowissenschaftler interessiert er sich fiir die Kognition
ganz verschiedener Tierarten. ,V6gel haben einen anderen
Weg als Sdugetiere in der Evolution ihres Gehirns eingeschla-

gen, erklirt er.

Vergleichbare Lernprozesse bei Tauben und Menschen
Die Hirnrinde, die den gréfiten Teil des menschlichen Vor-
derhirns ausmacht, ist bei Tauben unabhingig von Siugetie-
ren entstanden und auf Areale begrenzt, die Sinnesinformati-
onen verarbeiten. Die meisten anderen Bereiche sind in einer
bis jetzt unbekannten Art organisiert und erscheinen unter
dem Mikroskop wie eine ungeordnete graue Masse — ganz an-
ders also als die in sechs Schichten angelegte Hirnrinde des
Sdugetiergehirns. Trotz dieser groflen Unterschiede zeigen
Vogel, und somit auch Tauben, vergleichbare Lernprozesse
und Funktionsweisen des Extinktionslernens, wie Pusch und
Guntuirkiin in einer Serie von Experimenten zeigten.

Hierzu brachten sie den Vigeln bei, fiir eine Futterbeloh-
nung auf farbige Quadrate zu picken. Diese Experimente fan-
den in Verhaltensboxen statt, in denen den Tieren verschiede-
ne Reize prisentiert wurden. Nicht alle Reize waren dabei mit
einer Futterbelohnung verkniipft. Indem die Forscher gezielt
einzelne Gehirnbereiche pharmakologisch ausschalteten,
konnten sie deren Beitrag zum Extinktionslernen entschliis-
seln. Die vergleichenden Ergebnisse waren gemischt: Einige

Hirnstrukturen schienen genau das Gleiche zu tun wie von
Siugetieren bekannt, wihrend andere Regionen verinderte
Funktionen aufwiesen. Zum Beispiel lernt bei Siugetieren
der Hippocampus den Kontext, also die Umgebungsreize, in
denen das Extinktionslernen stattfindet. Bei Vogeln ist dies
dhnlich, aber zusitzlich ist auch das visuelle System darauf
spezialisiert. ,Ein grofler Teil der Prinzipien ist also gleich
und hat eine lange evolutionire Geschichte, fasst Roland
Pusch zusammen. ,Aber auf dem langen evolutioniren Weg,
den Vogel und Siugetiere getrennt durchlaufen haben, ist
es auch zu Verinderungen gekommen. Trotzdem ist es er-
staunlich, wie dhnlich die Mechanismen immer noch nach
324 Millionen Jahren sind.“

Vorhersagefehler stof3t neuen Lernprozess an

In einem weiteren Experiment schauten sich die beiden For-
scher die Aktivitit von einzelnen Nervenzellen wihrend des
Lernens an. ,Fiir dieses Experiment mussten die Tauben ex-
trem fleiffig sein®, erzihlt Roland Pusch. Die Tiere lernten
zunichst, dass das Picken auf ein bestimmtes Muster eine
Futterbelohnung nach sich zieht. Sobald sie ihr Lernziel er-
reicht hatten, dnderte sich die Farbe des Kontextes, also der
Umgebungsbeleuchtung, von weifd zu rot. Ab dem Moment
fuhrte das Picken auf das frither belohnte Muster nicht lin-
ger zur Futtervergabe. Argerlich pickten die Tauben immer
wieder auf das Muster, aber nichts passierte. Nach und nach
horten sie auf zu reagieren: Extinktionslernen fand statt.

Giintiirkiin und Pusch wollten herausfinden, was in dem
Moment im Gehirn passiert, in dem die zuvor erlernten Ver-
haltensmuster nicht mehr funktionierten. Das Ausbleiben
der Belohnung nach einer vormals korrekten Handlung
fihrt im Gehirn zum sogenannten Vorhersagefehler. Dieses
Ereignis signalisiert dem Gehirn, dass eine Erwartung nicht
erfiillt wurde und ein neuer Lernprozess beginnen sollte. Die
Experimente zeigten, dass der Vorhersagefehler verschiedene
Komponenten des vorher gelernten Verhaltens verandert.

Die Forscher erweiterten ihr Experiment. Nachdem das
Extinktionslernen abgeschlossen war, dnderten sie die Um-
gebungsbeleuchtung zurtick auf die Ursprungsfarbe. Sofort
zeigten die Tauben wieder das gelernte Pickverhalten, obwohl
auch in dieser Phase keine Belohnung folgte. Das gelernte
Verhalten war nicht vergessen und sein Wiederauftreten er-
folgte ausschlieflich in der Erwartung einer Belohnung. Die
Analyse der Nervenzellaktivitit zeigte: Informationen tiber
den Kontext — also die Umgebung, in der das Lernen statt-
gefunden hatte — werden mafigeblich in einer Hirnregion
namens Hippocampus abgelegt. Diese Information wird in
einer Region im vorderen Bereich des Taubengehirns bereit-
gestellt. Dort werden Entscheidungen vorbereitet und in Ab-
hingigkeit der Belohnungserwartung in der jeweiligen Ver-
suchsumgebung getroffen.

Die Auswertung von einzelnen Nervenzellen im Gehirn
erzeugt ein detailreiches Bild der Denk-Maschinerie, bleibt
aber beschrinkt auf kleine Regionen des Gehirns. Um das
gesamte Gehirn bei der Arbeit zu untersuchen, entwickelte

Onur Gintiirkiin zusammen mit Dr. Mehdi Behroozi ein »




Stets fleilig bei der Arbeit: In solchen Verhal-
tensboxen lernen die Tiere, dass Reaktionen
auf bestimmte visuelle Reize mit Futterbeloh-
nungen verkniipft sind. (Foto: RUB, Marquard)

Roland Pusch untersuchte
urspriinglich Sinnessysteme
von Fischen. Mittlerweile

ist er begeistert von dem
Forschungstier Taube. (Foto:
RUB, Marquard)

AUF DEN KONTEXT
KOMMT ES AN

ngemessenes Verhalten hingt vom Kon-
text ab. Was in einer Situation passend
ist, kann in anderen Situationen vollig
unangebracht sein. Aber was genau ist Kontext? Das
Team um Prof. Dr. Jonas Rose erforscht in einem an-
deren Teilprojekt des Sonderforschungsbereichs 1280
den Kontext mit Tauben, Krihen und Dohlen. Das Team
der Arbeitsgruppe ,Neuronale Grundlagen des Lernens*
bringt Tauben gewisse Verhaltensweisen bei, die die Tiere
anschliefend wieder ablegen sollen. Findet dieses Extink-
tionslernen in einem bestimmten Kontext statt, zeigen die
Tiere das nun unerwiinschte Verhalten nur in diesem Kon-
text nicht mehr. In anderen Kontexten kann das Verhalten je-
doch wieder auftreten — ein Phdnomen, das die Forschenden

als Renewal (englisch fiir Erneuerung) bezeichnen.
,Unter einem Kontext versteht man intuitiv einen Ort,
zum Beispiel einen Raum oder einen bestimmten Hinter-
grund®, sagt Jonas Rose. ,Wir haben mit unseren Expe-
rimenten jedoch gezeigt, dass jeder Reiz zum Kontext
werden kann — auch ein kleiner visueller Stimulus, der
beim Extinktionslernen anwesend ist.“ Jedoch kénnen
minimale Anderungen an diesem Reiz — etwa wenn
der visuelle Stimulus eine Sekunde spiter aufleuch-
tete — im Experiment die Lernregeln dndern und
dazu fithren, dass die Tiere den Reiz nicht mehr
als Kontext wahrnahmen. Dies zeigt, dass Kontext
eine erlernte Eigenschaft ist, keine physikalische.
In weiteren Studien mochte das Team von
Jonas Rose noch mehr iiber die Kontextabhin-
gigkeit herausfinden, zum Beispiel, ob auch der
soziale Kontext das Extinktionslernen beeinflusst.
Schon seit Lingerem erforscht die Gruppe soziale
Kommunikation und Aufmerksamkeit bei Dohlen.
»Diese Krihenvégel sind sehr schlaue Tiere, deren
Intelligenz vergleichbar mit der von hoheren Sauge-

tieren ist“, so Rose.

Jjwe
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System, in dem Tauben in einem Magnetresonanztomogra-
fen Extinktionslernen durchfithren kénnen. Zum ersten Mal
konnten sie den Verlauf des Extinktionslernens im gesam-
ten Gehirn mit hoher rdumlicher Auflésung bei einem nicht
menschlichen Lebewesen darstellen.

Sobald das Extinktionslernen beginnt, werden Regionen
des Gehirns in ihrer Aktivitit heruntergefahren, die visuelle
Reize verarbeiten, welche flir das Experiment wichtig sind.
,Das Tier nimmt nach wie vor alle Dinge wahr*, erklart Giin-
turkiin. ,Die Verarbeitung richtet aber weniger Aufmerksam-
keit auf diese Reize.“ Zeitgleich werden limbische Regionen
des Gehirns aktiv, die die emotionalen Prozesse regulieren
und eventuell mit der Verwunderung des Tieres im Zusam-
menhang stehen, dass es keine Belohnung bekommt, obwohl
es glaubt, alles richtig gemacht zu haben. Dariiber hinaus
scheint das Taubengehirn durch eine Phase der Restrukturie-
rung seines Handlungsprogramms zu laufen, sodass moto-
rische Regionen aktiv werden. Das ergibt Sinn, weil das Tier
nicht mehr auf den vormals belohnten Reiz reagieren muss.

Gemeinsamer Kern des Extinktionslernens

»Unsere Studien zeigen, dass es einen Kern des Extinktions-
lernens gibt, der von Menschen bis Tauben reicht, folgert
Onur Gunturkin. ,Der wichtigste Ausloser fuir das Extinkti-
onslernen ist der Vorhersagefehler. Er trat bei simtlichen Ar-
ten auf, die bisher untersucht wurden. Er ist ein Wecksignal,
das die meisten Bereiche des Gehirns durchpfliigt und nach
und nach die Art und Weise verindert, wie die Nervenzel-
len auf wechselnde Bedingungen reagieren.“ Die Regionen,
die in ihren Kodierungsprozessen verindert werden, sind bei
Végeln und Sdugetieren zum Teil identisch. Der prifronta-
le Kortex zur Entscheidungsfindung, der Hippocampus fiir
das Kontextgedichtnis und die Amygdala zur Emotions-
kodierung scheinen ein unverzichtbares Trio zu sein, das bei
diesen fernen Verwandten in dhnlicher Weise vorkommt.

,Mit der funktionellen Magnetresonanztomografie ist es
nun moglich, das Extinktionslernen im gesamten Gehirn
eines nichtmenschlichen Lebewesens zu untersuchen®, sagt
Gintirkin. ,Unsere Ergebnisse zeigen, dass die Fokus-
sierung auf einzelne Regionen nicht zielfithrend ist, da sie
nur einen kleinen Teil der Prozesse im Gehirn abdeckt. Es
ist genauso wichtig, sich darauf zu konzentrieren, wie sich
die Verarbeitung in sensorischen Arealen verindert, wie die
gesamten Handlungsprozesse umgearbeitet werden und wie
diese Verinderungen iiber weite Teile des Gehirns koordi-
niert werden.

Extinktionslernen umfasst den grofiten Teil des Gehirns,
und der Vorhersagefehler fithrt zu einer massiven Verdnde-
rung in der Interaktion verschiedener Areale. Diese Erkennt-
nisse erdffnen Ansitze, an vielen verschiedenen Stellen the-
rapeutische Prozesse fiir Menschen zu entwickeln, die aus
ihrer Angst nicht herausfinden, weil das Extinktionslernen
bei ihnen nicht richtig funktioniert. Die Bochumer Tauben
werden weiterhin helfen, diese Prozesse zu verstehen — und
sich dabei noch viele leckere Futterpellets verdienen.

UNSERE

STUDIEN ZEIGEN,

DASS ES EINEN

KERN DES

EXTINKTIONS-

LERNENS GIBT,

DER VON

MENSCHEN

BIS TAUBEN
REICHT.

Onur GunturkUn

Eine Besonderheit des

Sonderforschungsbe-

reichs 1280: Extink-
tionslernen wird auf
allen Ebenen unter-
sucht, von einzelnen
Zellen bis zum Verhal-
ten. (Fotos: rs)
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Grundlagenforschung: Das Streben
nach Erkenntnis, ohne eine Anwendung
vor Augen zu haben, beschiftigt viele in
der akademischen Welt. Ist das gut so?
Ein Kommentar von Onur Gilintiirkiin.

iele Forscherinnen und Forscher kennen diese Situa-
Vtion: Sie werden gefragt, woran sie arbeiten, erzihlen

von ihrem Projekt und héren dann die Frage: Wofiir
ist das gut? Ich selbst kenne diese Situationen auch. Meine
Arbeitsgruppe interessiert sich dafiir, wie die Gehirne von
Vogeln und Menschen funktionieren und wie Verhalten ent-
steht. Wie viele andere Grundlagenforscherinnen und -for-
scher kénnen wir die Frage nach dem Sinn unserer Arbeit
nicht beantworten, indem wir sagen, dass wir eine Krankheit
heilen, den Klimawandel stoppen oder ein neues Produkt fiir
die Industrie entwickeln wollen. Wir forschen zum Zweck
des Erkenntnisgewinns. Lohnt sich das? Ja, das tut es.

Vor Jahrzehnten gab es eine kleine Anzahl von Menschen,
die sich dafiir interessierten, wie man eine einzelstringige
Ribonukleinsdure (RNA) herstellt, mit der sich der genetische
Code fiir ein Protein tbertragen lisst. Wenn diese Wissen-
schaftler spottisch lichelnd gefragt wurden, wozu das gut
sein solle, erzdhlten sie von vagen Mdglichkeiten, dass sich
damit Krankheiten heilen lassen kénnten. Eigentlich wussten
sie das nicht so genau. Aber sie trauten sich nicht zu sagen,
dass sie einfach nur neugierig waren, ob sich RNA kiinst-
lich herstellen lisst. So neugierig, dass eine von ihnen es
hinnahm, ihre Heimat verlassen zu miissen, um in einem
anderen Land zu forschen. Dort wurde sie spiter von ihrer
Universitit wegen der Nutzlosigkeit ihrer Forschung degra-
diert, fand Asyl in einem anderen Labor und forschte unter
schwierigsten Umstinden und ohne jede finanzielle Unter-
stiitzung weiter. 2023 bekam Katalin Kariké zusammen mit
ihrem Kollegen Drew Weissman den Nobelpreis fiir ihre
Grundlagenforschung zur mRNA-Technologie. Diese mach-
te den Impfstoff gegen COVID-19 moglich und rettete somit
Millionen von Menschenleben. Die meisten dieser Geretteten
wissen nicht, dass sie ihr Leben Katalin Karikés Neugier und
somit der Grundlagenforschung verdanken.

Grundlagenforschung schafft die Basis fiir spitere Anwen-
dungen. Ohne sie gibe es die moderne Welt nicht, in der
in Deutschland die Menschen durchschnittlich 8o Jahre alt
werden, beim Joggen Musik héren und abends zu Hause mit
einem einfachen Tastendruck das Licht einschalten. Apropos
Licht: Als Michael Faraday am ersten Elektromotor tiiftelte,
soll ihn der britische Premierminister gefragt haben, wer
denn bitte schén sowas brauche. Bestimmt hat er dabei spot-
tisch geldchelt. Faraday soll gesagt haben: ,Eines Tages wer-
den Sie Steuergelder dafiir bekommen.”

Selbst wenn Grundlagenwissenschaftler definitiv kei-
nerlei Anwendungsmoglichkeit ihrer Forschung wiinschen,
kann sich doch ihre Neugier als hochgradig niitzlich her-
ausstellen. Der Mathematiker Godfrey Harold Hardy inter-
essierte sich fir Zahlentheorie und war tiberzeugt, dass das
fur nichts gut sei. Er lag falsch: Seine Forschung wurde zur
Grundlage der Kryptographie, mit der in diesem Augenblick
Thre Bank Thr Erspartes vor dem Onlinezugriff durch Verbre-
cher schiitzt.

Ich interessiere mich dafiir, warum Vogel so klug sein
konnen, obwohl sie so ein kleines Gehirn haben, das so ganz
anders ist als unseres. Verriickt, nicht wahr? Ich bin halt ein-
fach sehr neugierig.

Grundlagenforschung * Standpunkt
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WARUM DIE
SPINNE IM KELLER
MEHR ANGST MACHT

ALS IM THERAPIERAUM

Gelernte Angste loszuwerden ist schwierig. Neue Forschungsergebnisse
legen nahe, dass die Umgebung, in der wir die Angst erlernt haben, auch
eine entscheidende Rolle beim Verlernen spielen konnte.



ikolai Axmacher hat zu Hause gelernt, dass es sich
nicht gehort, beim Essen die Suppe zu schliirfen.
Nun ist der Professor fiir Neuropsychologie an der
Ruhr-Universitit Bochum oft in China unterwegs, und dort
gilt es als unhoflich, die Suppe nicht zu schliirfen. Ein Bei-
spiel fiir die Bedeutung des Kontexts, an dem Axmacher im
Sonderforschungsbereich Extinktionslernen forscht.
,Normalerweise hat Gelerntes die Tendenz zur Genera-
lisierung®, erklirt er. ,Das heifdt, dass wir etwas einmal Ge-
lerntes auch in anderen Kontexten anwenden koénnen. Wer
zum Beispiel in Frankreich seinen Fiihrerschein gemacht
hat, kann auch in Deutschland Auto fahren.“ Erst, wenn der
Kontext nicht mehr giiltig ist, so wie beim Suppe essen in
China, kommen er und seine Bedeutung uns zu Bewusst-
sein. Normalerweise kommen wir damit klar, indem wir un-
ser Verhalten anpassen.

Eine groflere Rolle spielt der Kontext aber, wenn es darum
geht, etwas einmal Gelerntes wieder loszuwerden, etwa eine
phobische Angst. ,Jemand, der Angst vor Spinnen hat, fiirch-
tet sich vor ihnen, egal, wo er ihnen begegnet, erklirt Ni-
kolai Axmacher. Schrinkt ihn diese Angst sehr ein, sucht
er vielleicht eine Psychotherapeutin auf und unterzieht sich
einer Expositionstherapie. Schritt fiir Schritt lernt der Pati-
ent in Begleitung der Expertin, dass Spinnen hierzulande
ungefihrlich sind und man sich vor ihnen nicht zu fiirchten
braucht. Schliefllich bleibt der Patient bei der Begegnung mit
einer Spinne vollig gelassen — zumindest in der Praxis der
Psychotherapeutin.

»Wenn er aber dann nach Hause geht, und begegnet im Wi-
schekeller einer Spinne, ist die Angst oft wieder da“, so Niko-
lai Axmacher. ,Hier kommt es offenbar auf den Kontext an, in

dem wir umgelernt haben.“ Diese Kontextabhingigkeit will »
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Axmacher im Sonderforschungsbereich genauer untersu-
chen. Was passiert im Gehirn, wihrend wir etwas lernen oder
wenn wir umlernen? Diese Fragen verfolgen die Forschenden
einerseits mit funktioneller Kernspintomografie an gesunden
Versuchspersonen. Eine héhere Zeitauflésung und direkte-
re Einblicke gewinnt Axmacher jedoch durch intrakranielle
EEG-Ableitungen, bei denen elektrische Signale der Nerven-
zellen im Gehirn direkt durch Elektroden gemessen werden,
wihrend die Versuchsperson — in diesem Fall ein Epilepsie-
patient — an einem Experiment teilnimmt.

Um diese Methode anwenden zu konnen, kooperiert Ax-
machers Team mit der Ruhr-Epileptologie im Knappschafts-
krankenhaus Bochum unter der Leitung von Prof. Dr. Jorg
Wellmer. Der Neurologe behandelt Patient*innen, deren Epi-
lepsie nicht durch Medikamente in den Griff zu bekommen
ist. Um den operativen Eingriff genau planen zu koénnen,
miissen die Spezialist*innen zunichst exakt herausfinden,
wo der Ursprung der epileptischen Anfille der Betroffenen
verortet ist. Dazu setzen sie in die verdichtigen Gehirnregi-
onen Elektroden ein, die die elektrische Aktivitit in diesen
Bereichen messen. Dann beginnt eine Zeit des Wartens auf
epileptische Anfille unter Beobachtung. Wihrend dieser

Wartezeit in der Klinik 14dt das Team des Sonderforschungs-
bereichs geeignete Patient*innen zu einem Lernexperiment
ein.

Um die Kontextabhingigkeit von Lernen und Umlernen
zu untersuchen, hat sich das Forschungsteam die folgende
Geschichte ausgedacht: Nina, eine Rucksacktouristin, be-
reist verschiedene Linder. Da sie wenig Geld hat, muss sie
in billigen Unterkiinften {ibernachten, in denen die Elektro-
gerite nicht sehr zuverlidssig funktionieren. Gerite wie Fohn,
Waschmaschine, Trockner, Toaster oder Ventilator sind teil-
weise kaputt und versetzen Nina einen elektrischen Schlag,
auf den sie mit einem lauten Schrei reagiert. Der Schrei stellt
fiir die Versuchspersonen einen aversiven Reiz dar. Die Fol-
ge aus einer von vier typischen Urlaubslandschaften, den
Elektrogeriten und Ninas Reaktion wird in der Lernphase
des Experiments 16-mal gezeigt, sodass die Versuchsperso-
nen schnell lernen, welche der Gerite defekt sind und einen
Stromschlag verursachen.

In der zweiten Phase des Experiments, der Extinktions-
phase, sind einige der Gerite, die zuvor unsicher waren, si-
cher: Zwei von drei Elektrogeriten versetzen Nina keinen
Stromschlag. Die Versuchspersonen bekommen wieder 16-



Bei Patient*innen, die wegen
einer Epilepsie Elektroden
ins Gehirn gepflanzt bekom-
men, konnen die Forschen-
den die Nervenzellaktivitat

direkt messen.

mal Landschaft und Elektrogerit gezeigt und werden gefragt,
ob sie erwarten, dass das Gerit unsicher oder sicher ist. So
lernen sie um und wissen schlieflich, welches Gerit nun si-

cher ist.

In der dritten Phase werden neue Kontexte gezeigt, und
die Erwartung der Versuchspersonen, ob ein Gerit defekt
ist oder nicht, wird wiederum abgefragt. ,Wenn beim ersten
Lernen der Wischetrockner immer kaputt war, beim Extink-
tionslernen aber immer intakt, waren die Personen in dieser
Phase unsicher, ob er kaputt sein wiirde“, so Nikolai Axma-
cher tiber die bisherigen Beobachtungen. Es blieb also eine
Unsicherheit gegeniiber Wischetrocknern zuriick, die die
Forscher*innen anhand der Messungen im Gehirn besser
verstehen wollten.

Wihrend der drei Phasen des Experiments beobachten
die Forschenden, welche Bereiche im Gehirn elektrische
Aktivitit zeigen. ,Wir haben in die Studie inzwischen 50
Proband*innen einschlieffen konnen®, berichtet Nikolai Ax-
macher. ,Zwei Hirnregionen, die Amygdala und der Hip-
pocampus, sind fiir uns von besonderem Interesse, weil sie
an der Speicherung von Gedichtnisinhalten wesentlich betei-
ligt sind. Daher haben wir vorrangig Personen in die Studie

Elias Rau-Thalheimer arbeitet im

Knappschaftskrankenhaus mit

Epilepsie-Patient*innen.

Nikolai Axmacher ist Professor
ftir Neuropsychologie an der
Ruhr-Universitit Bochum und
an mehreren Teilprojekten des
Sonderforschungsbereichs
Extinktionslernen beteiligt.

eingeschlossen, deren Elektroden in diesen Gehirnbereichen
implantiert sind.“ Zwar sind die Ergebnisse noch nicht voll-
stindig ausgewertet und somit noch vorliufig. Uberraschend
fur das Forschungsteam jedoch war, dass die Amygdala bei
den Versuchspersonen beim ersten Lernen keine erhchte Ak-
tivitat aufweist. Das steht im Widerspruch zu dhnlichen Tier-
experimenten, bei denen man eine gesteigerte Aktivitit der
Amygdala beobachten konnte.

Mit Blick auf die Bedeutung des Kontextes werten die
Forschenden Aktivititsmuster bei der Betrachtung verschie-
dener Reiselandschaften aus. ,Unsere These ist, dass es auf
die Ahnlichkeit der Kontexte ankommt®, erklirt Axmacher.
,Ahnelt die gesehene Landschaft einer, in der der Wische-
trockner beispielsweise immer kaputt war, erwartet man
auch jetzt, dass er kaputt ist. Ahnelt die Landschaft einer, in
der der Trockner intakt war, erwarte ich das auch jetzt.“

Bestitigt sich diese These, wiirde das fiir die Therapie von
Angststorungen bedeuten, dass sie moglichst viele Kontexte
berticksichtigen sollte. Lernt der Patient mit der Therapeutin
im Keller, dass eine Spinne ungefihrlich ist, kann er ihr viel-
leicht auch in der Garage angstfrei begegnen.

Kontextabh&ngigkeit von Angsten
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Wihrend der Lern-
experimente wird
die Hirnaktivitit

im 7-Tesla-Magnet-
resonanztomografen
gemessen.



dhne putzen, Fahrrad fahren, einen Apfel essen: Diese

alltiglichen Handlungen gelingen uns nur dank einer

oft tibersehenen Region im Gehirn, dem sogenann-
ten Kleinhirn oder Zerebellum. Es wiegt gerade einmal 150
Gramm, beinhaltet aber dafiir 8o Prozent unserer Nerven-
zellen. Als Motorkontrollzentrum steuert es wesentliche Be-
wegungsabliufe des Korpers, ist fiir unser Gleichgewicht und
unsere Koordination verantwortlich. Seit einigen Jahren weify
man, dass das Kleinhirn dariiber hinaus kognitive Prozesse
wie zum Beispiel das Lésen von Problemen mit kontrolliert.
Und nicht nur das. Lange Zeit wurde ignoriert, dass das
Kleinhirn auch eine wichtige Rolle bei der Regulierung un-
serer Emotionen spielt — etwa beim Verarbeiten von Furcht.

Um im Lernexperiment die Furcht auszulésen, be-
kommen die Versuchspersonen immer dann an ihrem

. . . Schienbein einen unangenehmen elektrischen Schlag zu
Prof. Dr. Melanie Mark von der Ruhr-Universitit Bochum . . & . . . .g
. . . . spiiren, wenn sie auf dem Monitor ein bestimmtes Bild
und Prof. Dr. Dagmar Timmann von der Universitit Duis- . . .
. . . . sehen. Schnell lernen sie das Bild mit dem Elektroschlag
burg-Essen liefern als zwei der ersten experimentelle Beweise

dafiir, dass das Kleinhirn zum Erlernen, aber auch zur Aus-
l6schung konditionierter Furchtreaktionen beitrigt.

ZUu assoziieren.

Um der Rolle des Kleinhirns beim Furcht-
lernen auf die Spur zu kommen, fithren
die beiden Neurowissenschaftlerinnen
Lernexperimente durch — die Neurologin
mit Menschen und die Neurobiologin mit
Miusen. ,In unseren Studien greifen wir

Der Begriff Ataxie ist uneindeutig. Ataxien beschrei-
ben allgemein Stérungen der Bewegungsablaufe. Die
Koordinationsschwierigkeiten kdnnen dabei unter-
schiedliche Ursachen haben. Sie kdnnen beispielsweise
auf Fehlfunktionen im peripheren Nervensystem, im
Ruckenmark oder im Gehirn zurtickgehen. Jemand,
der ataktische Symptome zeigt, leidet also nicht
zwangslaufig unter einer Kleinhirnerkrankung, also
einer zerebelldren Ataxie, sondern zum Beispiel an
einer schweren Polyneuropathie und damit einer
sensiblen Ataxie. Ataxie beschreibt auf der anderen
Seite eine Gruppe von Erkrankungen, an denen immer
das Kleinhirn beteiligt ist. Man unterscheidet zwischen
nicht-erblichen und erblichen Formen der Ataxie.

auf klassische Furchtkonditionierungs-Ex-
perimente zuriick und vergleichen dabei
Menschen und Miuse, die gesund sind,
mit jenen mit einer Kleinhirnerkrankung,
einer Ataxie®, fasst Dagmar Timmann das
gemeinsame Studiendesign zusammen.
Neben 20 gesunden Menschen hat
die Neurologin in ihrer jiingsten Studie
20 Proband*innen ausgewihlt, die unter
seltenen Kleinhirnerkrankungen wie etwa
der spinozerebelliren Ataxie vom Typ 6
(SCAG) leiden. ,Die Bewegungsstérung
Bei ihrem Forschungsprojekt profitieren die Forsche- SCAG wird durch einen genetischen De-
rinnen vom neuen Terra 7-Tesla-MRT-System, das fekt dhnlich wie dem bei der Chorea Hun-
am Erwin L. Hahn-Institut in Essen steht. Der Ganz- tington ausgeldst und betrifft in Deutsch-
korper-Magnetresonanztomograf arbeitet mit einer land nur sehr wenige Menschen®, erklirt
magnetischen Feldstarke von 7 Tesla und ermoglicht Timmann, die seit vielen Jahren am
hoch aufgeldste Detail-Aufnahmen des Gehirns. Im Uniklinikum Essen eine Ataxie-Sprech-
Vergleich zu den 1,5-Tesla- und 3-Tesla-Geraten, die stunde anbietet. ,Die SCAG geht mit ei-
in der klinischen Bildgebung haufig im Einsatz sind, lie- nem Verlust einer speziellen Sorte von
fert das 7-Tesla-System eine vielfach hthere Genauig- Nervenzellen im Kleinhirn einher, den
keit fur die Messungen. Denn je starker das Magnetfeld Purkinjezellen. Die Purkinjezellen sind
ist, desto exakter Lasst sich der funktionelle Aufbau wichtig in der Vermittlung zwischen dem
unseres Gehirns in den Bildern erkennen. Kleinhirn und dem tibrigen Gehirn. Das

Kleinhirn hilft dabei zum Beispiel dem »

Kleinhirn
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Neurologin
Prof. Dr. Dag-
mar Timmann
von der Univer-
sitit Duisburg-
Essen (links)
und Neurobiolo-

gin Prof. Dr. Me-

lanie Mark von
der Ruhr-Uni-
versitit Bochum
arbeiten bei der
Erforschung des
Kleinhirns eng

zusammen.

Melanie Mark

Grofshirn Bewegungsabliufe zu optimie-
ren*, so die Forscherin.

In ihrer Studie haben Timmann und
ihr Team ihre Proband*innen innerhalb
von zwei Tagen erst Furcht erlernen und
dann verlernen lassen und sie wihrend-
dessen im 7-Tesla-Magnetresonanztomo-
grafen (7-Tesla-MRT) beobachtet.

Um die Furcht auszulésen, bekamen
die Versuchspersonen an Tag 1 immer
dann an ihrem Schienbein einen unange-
nehmen elektrischen Schlag zu spiiren,
wenn sie auf dem Monitor ein bestimmtes
Bild sahen. Schnell lernten sie, dass, wann
immer dieses Bild gezeigt wird, ein Elekt-
roschlag droht. Wihrend des Experiments
wurden der Hautleitwert und die Pupillen-
grofle der Proband*innen gemessen. ,Die
Pupillen unserer Proband*innen weiteten
sich, und ihr Hautleitwert stieg an, wenn
der Schock erfolgte. Und auch, so zeigte
es sich im Verlauf des Experiments, wenn
der Schmerz erwartet wurde®, so Tim-
mann. Die Beobachtung deckt sich mit
den Antworten, die die Versuchspersonen
in Fragebdgen am Ende des Experiments
gaben. Wihrend am Anfang des Experi-

ments das Bild neutrale Gefiihle ausléste, gaben die Personen
am Ende an, dass das Bild in ihnen Furcht ausléste. An Tag
2 wurde wieder das Bild gezeigt, doch folgte dieses Mal kein
Schock. ,Die Versuchspersonen verlernten die Furchtreakti-
on, was man Extinktion nennt“, erklart Timmann.

Defizite beim Lernen und Verlernen

Und das Ergebnis? Der direkte Vergleich von gesunden Ver-
suchspersonen und Ataxie-Erkrankten hat die Annahme be-
stitigt, dass Menschen mit Ataxien Defizite beim Lernen und
Verlernen von Furcht haben. Nicht nur der Erwerb und die
Konsolidierung der erlernten Furchtreaktion dauerten lin-
ger als bei der gesunden Kontrollgruppe, auch das Verlernen
der Furcht war langwieriger. Die Defizite waren dabei jedoch
sehr viel geringer als erwartet: ,Wir waren im Vorfeld davon
ausgegangen, dass unsere Ataxie-Patienten deutlich stirker
beeintrichtigt wiren bei der Furchtkonditionierung und dass
das wiederum mit deutlich sichtbaren Verdnderungen im Ze-
rebellum einhergehen wiirde“, so Timmann. Im 7-Tesla-MRT
war das Aktivierungsmuster bei den Betroffenen mit Ataxien
jedoch ebenfalls erstaunlich gut erhalten und zeigte nur ge-
ringe Abweichungen zu den gesunden Probanden.

Um die Beobachtungen der Essener Klinikerin zu besti-
tigen, fithrte ihre Forschungskollegin in Bochum, Neurobio-
login Melanie Mark, die Furchtkonditionierungsstudie mit
gesunden und an SCAG erkrankten Miusen durch. Dazu be-
nutzte Mark SCAG-Mausmodelle, die sie fiir Vorgingerstudi-
en entwickelt hatte.

SWir wollten herausfinden, ob unse-
re degenerativen Kleinhirn-Mausmodelle

Melanie Mark und ihr Team haben ein Mausmodell fir
die menschliche Krankheit SCAG etabliert, um zu ver-
stehen, wie die Kleinhirnerkrankung entsteht, und um
mogliche Behandlungen zu entwickeln. Es ist bekannt,
dass SCAG zu den sogenannten Polyglutaminkrank-
heiten gehort, wie auch die Chorea Huntington. Dabei

enthalten Proteine an bestimmten Stellen zu viele
Wiederholungen der Aminosaure Glutamin. Das Team
um Melanie Mark nutzt ein menschliches Calcium-
kanalfragment, das solche Glutaminwiederholungen
wie bei SCAG-Patienten tragt, und bringt es in die
Purkinjezellen von Mausen ein. Dieses Fragment reicht
aus, um SCAB-ahnliche Symptome hervorzurufen.

dhnliche Defizite bei der Furchtkonditi-
onierung zeigen“, so Mark. Das Lernex-
periment sah vor, dass die gesunden und
kranken Miuse an Tag 1 so konditioniert
wurden, dass, wann immer sie einen be-
stimmten Ton hérten, sie geschockt wur-
den und auf diese Weise lernten, den Ton
fortan mit dem unangenehmen Schock zu
assoziieren. Wann immer sie von nun an
den Ton hérten, verfielen sie — sowohl die
gesunden als auch die erkrankten Miuse -
aus Furcht vor dem Elektroschock in Starre.
Einen Tag spiter erténte nur der Ton, der
Schock blieb aber aus. Die gesunden Miuse



DER DIRIGENT UNSERES GEHIRNS,
SERER GEDANKEN UND EMOTIONEN

fielen dennoch in Furchtstarre, weil sie den Schock erwarteten.
Im Unterschied dazu zeigten die SCAG6-Miuse an Tag 2 deut-
lich weniger Furcht. ,Unsere SCAG-Miuse konnten genauso
wie die Ataxie-Erkrankten die Furchtreaktion lernen, aber sie
haben das Gelernte nicht konsolidiert. Thre Erinnerung hat
nicht bis zum nichsten Tag angehalten®, erklirt Mark.

Damit konnte die Forscherin zeigen, dass das Furcht-
gedichtnis bei den SCAG-Miusen im Vergleich zu den ge-
sunden Mdusen gestort war. Die Kleinhirnerkrankung hatte
verhindert, dass die Mause das Gelernte konsolidieren und
darauf aufbauend eine erlernte Vorhersage treffen konnten.
Mark kommt damit zum gleichen Schluss wie Timmann: Das
Zerebellum spielt beim Erlernen von Furchtreaktionen eine
Rolle. Die Defizite waren aber auch beim Maus-Modell gerin-
ger als erwartet. ,Bei dieser chronischen Erkrankung haben
andere Gehirnregionen moglicherweise gelernt, das Defizit
des Kleinhirns zu kompensieren. Das ist evolutionir gewollt.
Wenn eine Region ausfillt, bricht nicht direkt der ganze neu-
ronale Kreislauf zusammen. Das heifdt nicht, dass das Klein-

Die Furchtkonditionierungsstudie wird
mit gesunden und an SCAG erkrankten

. . . . . Miusen durchgefiihrt.
hirn nicht involviert wire, erkliren Mark und Timmann. &

Facheriibergreifende Zusammenarbeit
Das Team um Melanie Mark arbeitet nun auf Hochtouren
daran, die Lerndefizite in SCA6-Miusen mit verschiedenen
Methoden zu beheben. ,Das Besondere unseres Mausmo-
dells ist, dass wir einzelne Zellen und Zellpopulationen im
Kleinhirn gezielt ansteuern und stimulieren kénnen, um
zu sehen, welche Rolle sie beim Lernen und Vergessen von
Furcht spielen®, erklart Mark. Auf lange Sicht hoffen Melanie
Mark und Dagmar Timmann, noch besser zu verstehen, was
der genaue Beitrag des Kleinhirns bei diesen Lernvorgingen
ist. Dazu ist die besondere Kooperation zwischen Neurologie
und Neurobiologie, die der Sonderforschungsbereich 1280 er-
moglicht, unabdingbar.
Mark und Timmann schenken mit ihrer Forschung einer
Gehirnregion die Beachtung, die sie lingst verdient hat. Thre
Ergebnisse belegen, dass das Kleinhirn eine wichtige Rolle
beim Fine-tuning unserer Furchtreaktionen spielt. ,Das Ze-
rebellum ist der Dirigent unseres Gehirns, der die Sympho-
nien unserer Gedanken und Emotionen steuert®, beschreibt
Mark. ,Er sammelt und organisiert alle Informationen und
gibt dann das Wissen an andere Gehirnregionen weiter, trifft Aufmerksam beobachten und studieren die
eine Vorhersage. Forschenden wihrend der Furchtkonditionie-
Text: Ib, Fotos: rs rung die Bewegungen der Miuse.
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Optogenetik

DIE FURCHT
AUSKNIPSEN

Die erweiterte Amygdala spielt eine

grofSe Rolle bei der Einschitzung von
diffusen Bedrohungen und anhalten-
den Angstreaktionen. Studien belegen,
dass sie auch am Er- und Verlernen
konkreter Furchtreize beteiligt ist.

enn der Hund des Nachbarn keine Kinder mag und
Wsich laut bellend auf sie stiirzt, werden sie vielleicht

fir eine Weile einen groflen Bogen um alle Hunde
machen. Ein sinnvoller Lerneffekt — denn wer weif3, ob nicht
alle Vierbeiner so aggressiv sind. Eine so gelernte Furchtkann
man auch wieder loswerden: Machen die Kinder mit freund-
licheren Hunden schonere Erfahrungen, legen sie sie wie-
der ab. ,Bei manchen Krankheitsbildern funktioniert dieses
Verlernen der Furcht aber nicht richtig®, sagt Dr. Katharina
Spoida vom Lehrstuhl Allgemeine Zoologie und Neurobiolo-
gie der Ruhr-Universitit Bochum. Nach einer traumatischen
Erfahrung kénnen Betroffene die Verkniipfung zwischen ei-
nem neutralen Reiz und der Angst nicht mehr lésen. Sie wer-
den im Alltag von iibermichtigen Angsteindriicken iiberfal-
len — Anzeichen einer Posttraumatischen Belastungsstérung.

Katharina Spoida will wissen, was im Gehirn passiert,
wenn wir Furchtlernen oder lernen, furchtlos zu sein. Im Mit-
telpunkt steht dabei ein Gehirnbereich, von dem man weif,
dass er bei der Entstehung und dem Ablegen von Furcht eine
wichtige Rolle spielt: die Amygdala. Eine weitere Hauptrolle
spielen der Botenstoff Serotonin und mit ihm die Rezeptoren,
uiber die er Signale an Nervenzellen iibermitteln kann.

Um herauszufinden, welche Prozesse sich beim Lernen
und Verlernen von Furcht im Gehirn abspielen, greifen die
Forschenden auf verschiedene Mausmodelle zuriick. ,Es gibt
genetisch verdnderte Miuse, denen ein bestimmter Seroto-
ninrezeptor namens 5-HT2C fehlt®, berichtet Katharina Spoi-
da. Von diesen sogenannten Knock-out-Miusen ist bekannt,
dass sie sich vom Wildtyp unter anderem dadurch unterschei-
den, dass sie weniger dngstlich sind. Wie es mit dem Lernen
und Verlernen von Furcht aussieht, untersucht Spoidas Team
in vergleichenden Experimenten.

Sie prisentierten den verschiedenen Miusen jeweils als
neutralen Reiz einen 30-sekiindigen Ton und lieRen darauf
einen unangenehmen, aber nicht schmerzhaften Stromreiz
folgen. ,Nur fiinf Wiederholungen reichen, damit die Mau-

se diese Verkniipfung lernen®, berichtet die Forscherin. ,Das »

Die Miuse, mit denen die Forschenden arbeiten, ent-

stammen genetisch gezielt veranderten Mauslinien.
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konnen wir daran ablesen, dass die Mduse nach dem Abspie-
len des Tons ein Verhalten zeigen, das wir Freezen nennen,
ein bewegungsloses Verharren. Dieses Verhalten stellt in ei-
ner bedrohlichen Situation eine wichtige Uberlebensstrategie
dar, da es die Maus fiir einen Riuber weniger sichtbar macht.”
Am darauffolgenden Tag spielten die Forschenden den Tieren
den entsprechenden Ton mehrfach vor, ohne dass der unan-
genehme Reiz folgte. , Auffillig war, dass die Knock-out-Mau-
se wesentlich schneller lernten, dass der Ton kein Grund fiir
Furcht ist, als Miuse ohne die genetische Verinderung®, so
Katharina Spoida. Im Fehlen des Serotoninrezeptors scheint
also ein Vorteil fiir das Extinktionslernen zu liegen.

Ergebnisse abhangig vom Geschlecht

Die Forschenden gingen diesem Phinomen weiter nach und
fanden heraus, dass die Knock-out-Miuse Verinderungen in
ihrer neuronalen Aktivitit in zwei unterschiedlichen Gehirn-
bereichen aufweisen. Hierzu gehort eine spezifische Unterre-
gion des dorsalen Raphe-Kerns (DRN), der im Allgemeinen
der Hauptproduktionsort von Serotonin in unserem Gehirn
ist. Zudem endeckten die Forschenden eine abweichende
neuronale Aktivitit im sogenannten Bett-Kern der Stria ter-
minalis (BNST), der zur erweiterten Amygdala gehort. Die
Forschungsergebnisse zeigen aufserdem eine Verbindung
zwischen den beiden Gehirnregionen, was die Vermutung
nahelegt, dass ein Zusammenspiel bedeutend fiir das verbes-
serte Extinktionslernen sein kénnte.

,Interessant ist bei diesem Experiment, dass die Ergebnis-
se ganz anders aussehen, wenn man sie mit Weibchen durch-
fuhrt, berichtet Katharina Spoida. ,Bei ihnen sehen wir
die verinderten Lerneffekte nicht.“ Diese Erkenntnis ist von
besonderer Bedeutung, weil doppelt so viele Frauen an Post-
traumatischer Belastungsstérung erkranken wie Manner. Bis
jetzt erhalten jedoch alle dieselbe Behandlung.

Um den Griinden fiir das verdnderte Lernen der minnli-
chen Knock-out-Miuse auf die Spur zu kommen und generel-
le Einblicke in die Signalverarbeitung beim Furchtlernen zu
gewinnen, greifen die Forschenden am Lehrstuhl Allgemeine
Zoologie und Neurobiologie gezielt ein und 16sen selbst Ak-
tivititen von Nervenzellen aus. Das gelingt tiber Licht- oder
chemische Reize.

,Wir konnen mit dieser Herangehensweise Zellen ge-
zielt aktivieren oder hemmen und uns ansehen, welche
Wirkung das auf das Furchtlernen der Tiere hat“, erklirt
Katharina Spoida. Hemmen sie eine Untergruppe von Corti-
cotropin-freisetzende Faktor (CRF) Nervenzellen bei Knock-
out-Miusen, verlernen diese die Furcht wieder langsamer.
Aktivieren sie sie bei Miusen des Wildtyps, beschleunigt
sich der Effekt des Verlernens. So konnte das Forschungs-
team bestdtigen, in welchen Hirnregionen die entscheiden-
den Strukturen fiir das Lernen und Verlernen von Furcht
in ihrem Mausmodell liegen. ,Der Bett-Kern der Stria ter-
minalis ist zweigeteilt in Bereiche, die eher angstférdernd,
und solche, die eher angstlésend sind“, sagt die Forscherin.
Bei minnlichen Knock-out-Miusen sind die Aktivititen im
angstlosenden Bereich verglichen mit ihren Wildtyp-Artge-

nossen erhoht, im angstférdernden niedriger. Das Fehlen des
5-HT2C-Rezeptors scheint die neuronale Aktivitit im BNST
in eine Extinktion-unterstiitzende Richtung zu verschieben
und die CRF-Neurone spielen dabei eine wichtige Rolle.

Mit Blick auf die medikamentése Behandlung von
Patient*innen mit Posttraumatischer Belastungsstérung er-
kliren die Erkenntnisse der Grundlagenforschung, warum
sich hiufig zu Beginn die Symptome eher verschlimmern als
verbessern: Durch den Einsatz von sogenannten selektiven
Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmern, kurz SSRIs, ist mehr
Serotonin im Gehirn frei verfiigbar und kann die verschie-
denen angstférdernden Serotoninrezeptoren aktivieren. Erst
nach einigen Wochen bessert sich die Symptomatik, weil die
Zellen die Rezeptoren aufgrund der dauernden Ubererregung
einziehen. ,Durch die Kombination mit Medikamenten, die
die Rezeptoren blockieren, kénnte man diese anfinglichen
Effekte mildern®, meint Katharina Spoida. Generell hoftt sie,
dazu beizutragen, dass die Behandlung kiinftig spezifischer
sein kann. ,In Zukunft sollten wir bei der Erforschung und
Behandlung psychischer Erkrankungen geschlechtsspezifi-
sche Unterschiede starker berticksichtigen®, ist sie sicher.

Das Verfahren der Optogenetik wurde in der Arbeits-
gruppe von Prof. Dr. Stefan Herlitze an der Ruhr-Uni-
versitat Bochum maf3geblich mit- und weiterent-
wickelt. ,\Wir haben dafiir genetisch veranderte
Mauslinien, die in bestimmten Nervenzellen des Ge-
hirns, das Cre-Enzym (eine Rekombinase) bilden. Diese
unterscheiden sich zum Beispiel in den Neurotransmit-
tern, die sie produzieren®, erklart Katharina Spoida. In
diese Zellen bringen die Forschenden einen Rezeptor
ein, den sie spéter optisch oder chemisch ein- und aus-
schalten wollen. Der Bauplan fir den Rezeptor liegt

in der DNA speziell dafir maf3geschneiderter Viren
vor. Uber eine winzige Pipette injizieren die Forschen-
den kleine Mengen des Virus in die entsprechenden
Gehirnbereiche. ,Die Viren dringen in alle Nervenzellen
ein’, erklart Katharina Spoida, ,aber damit der Bauplan
fiir den Rezeptor gelesen und umgesetzt werden kann,
wird zwingend das Enzym gebraucht, das ausschlief3-
lich in den Cre-exprimierenden Neuronen vorliegt.”
Nur in diesen Zellen wird also der Rezeptor hergestellt.
Einige Rezeptoren lassen sich chemisch - durch ein
Medikament, das der Maus verabreicht wird —andere
wiederum optisch ein- und ausschalten. ,Fur die opti-
sche Schaltung mussen wir Lichtfasern implantieren,
was natlrlich aufwendig ist", sagt Katharina Spoida.
,Daflr kdnnen wir optisch die Schaltvorgange sehr
genau timen." Die chemische Schaltung ist weniger
aufwendig, aber zeitlich weniger genau. Ortlich prazise
sind beide Verfahren.



Katharina Spoida
forscht am Lehrstuhl
Allgemeine Zoologie

und Neurobiologie
der Ruhr-Universitit

Bochum.
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WIR KONNEN
ZELLEN GEZIELT
AKTIVIEREN ODER
HEMMEN UND
UNS ANSEHEN,
WELCHE WIRKUNG
DAS AUF DAS
FURCHTLERNEN
DER TIERE HAT.
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Im Gesprich

DAS GEHIRN
VERSTEHEN DANK
KUNSTLICHER

INTELLIGENZ

Von Menschen erdachte
Computermodelle neuro-
naler Netzwerke konnen
weit von der Realitdit ent-

fernt sein. Trotzdem sind
sie Forschenden eine grofie
Unterstiitzung beim Pla-
nen und Auswerten von
Lernexperimenten.



arum es so mithsam ist, gelernte Verhaltensweisen

wieder aufzugeben und wie auf Kiinstlicher Intel-

ligenz (KI) basierende Computermodelle helfen,
dies besser zu verstehen, erkliren der Neuroinformatiker
Prof. Dr. Sen Cheng von der Ruhr-Universitit Bochum und
der Psychologe Prof. Dr. Metin Ungér von der Philipps-Uni-
versitit Marburg im gemeinsamen Interview. Sie kooperieren
im Sonderforschungsbereich Extinktionslernen.

Herr Professor Ungor, was ist Extinktionslernen?

Metin Ungor: Extinktionslernen umfasst alles, was dafiir
sorgt, dass sich erlerntes Verhalten wieder abschwicht und
dann nicht mehr gezeigt, also extingiert wird.

Warum ist es so schwierig, bestehende Verhaltenswei-
sen zu verandern?

Ungor: Eigentlich ist das ein guter evolutiver Anpassungs-
mechanismus. Wahrscheinlich spare ich Energie, wenn ich
etwas mithsam Erlerntes nicht gleich iiber Bord werfe, sobald
sich die Situation geindert hat. So bleibt es abrufbereit, falls
sie sich erneut indert.

Sen Cheng: Auflerdem funktioniert unser Gehirn nicht wie
eine Festplatte. Wir kénnen darauf keine Dateien finden und
I6schen. Das Gehirn speichert Informationen, indem neu-
ronale Netzwerke ihre Verkniipfungen verindern. Sie liegen
dann iiber diese Netzwerke verteilt vor. Deshalb ist eine kom-
plette Ausléschung wahrscheinlich gar nicht méglich.

Welche Aufgaben libernimmt die Kl bei lhrer Forschung?
Cheng: Sie ist in der Lage, aus riesigen Datenmengen sinn-
volle Informationen zu generieren. Wenn eine Nervenzelle
im Gehirn aktiviert wird, sendet sie ein elektrisches Signal,
ein Aktionspotenzial, aus. Wenn ich von tausend einzelnen
Neuronen diese Signale detektiere, erhalte ich tausend Zei-
len. Auf jeder davon sehe ich die einzelnen Aktionspotenzi-
ale einer Nervenzelle als Ausschlige nach oben. Darin muss
ich dann einen Sinn finden. Die KI kann visualisieren, wie
sich die gesamte Population von tausend Neuronen im Ver-
such verhalten hat. Man kann KI auch als ein Modellsystem
ansehen, das fihig ist, komplexe Probleme zu l6sen. Ich for-
sche viel im Bereich der raumlichen Navigation. Wenn mein
ktinstliches System lernt, in einer Umgebung zu navigieren,
sehe ich genau, was in seinen nachgebauten neuronalen
Netzwerken abliuft.

Kann man das nicht besser mit experimentellen Metho-
den sehen, mit denen man die Hirnaktivitat direkt mes-
sen kann?

Cheng: Wir vergleichen die Daten der KI mit der neuronalen
Aktivitit, die wir aus den Gehirnen von Ratten oder Miusen
ableiten, wenn sie rdumliche Navigation lernen. Die KI bietet

aber einen viel besseren Zugriff auf das, was passiert. Weil »

Sen Cheng leitet die
Gruppe fiir Com-
putational Neuro-
science am Institut
fiir Neuroinformatik
der Ruhr-Uni-

versitit Bochum.

)Y wennich
DAS KUNSTLICHE
SYSTEM BESSER
VERSTEHE, HOFFE
ICH, AUCH DAS
BIOLOGISCHE
BESSER ZU
BEGREIFEN. “
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ich weif}, welchen Algorithmus sie verwendet und in allen
Einheiten ihres Netzwerkes gleichzeitig die Aktivitit messen
kann.

So lassen sich sehr schnell Ideen testen und Hintergriinde
erforschen. Wenn ich das kiinstliche System besser verstehe,
hoffe ich, auch das biologische besser zu begreifen. Natiirlich
nutzen wir KI auch, um diese synthetischen Daten zu analy-
sieren. So entwickeln wir Analysemethoden und -strategien,
die man anschlieRend auch auf experimentelle Daten anwen-
den kann.

Welche Erkenntnisse erhalten Sie, wenn Sie eine Annah-
me mit Kl testen?

Cheng: Unsere KI-Modelle sind vom Menschen erdacht und
kénnen beliebig weit von der Realitdt entfernt sein. Entweder
muss ich meine Annahme danach verwerfen oder ich kann
sagen, dass an ihr wahrscheinlich etwas dran ist. Inzwischen
hat man eine grobe Vorstellung davon, welches Hirnareal
was macht. Aber wie genau die Aktivitit der unterschiedli-
chen Neuronen dazu fiihrt, dass ein bestimmtes Verhalten
entsteht, ist immer noch nicht gut verstanden.

In meinem KI-Modell habe ich unterschiedliche Typen
von Neuronen und kann testen, ob sich das Modell erwar-
tungsgemifl verhilt, wenn ich eine bestimmte Population
von ihnen aktiviere. So probiere ich Dinge aus und bekomme
Ideen, wonach ich genauer gucken sollte.

Bei welchem Forschungsthema verwenden Sie gerade KI?
Cheng: Beim Lernen. Es ist Standard, sich das Verhalten vor
und nach dem Lernen anzugucken. So bekommt man jedoch
eine Sicht, die vielleicht nur sehr wenig mit der Wirklichkeit
zu tun hat. Ein gutes Beispiel dafiir sind Lernkurven.

))

Lernt ein Individuum schnell, steigt seine Lernkurve schnell
an, lernt es langsam, steigt sie langsam. Mittelt man die Lern-
kurven vieler Personen, sagt das Ergebnis nichts mehr darii-
ber aus, wie ein Individuum lernt. Dann sieht es so aus, als
ob man immer ein bisschen dazulernt, bis man irgendwann
nicht mehr besser wird.

Aber so funktioniert Lernen in Wirklichkeit gar nicht?
Cheng: Anscheinend funktioniert Lernen nicht graduell,
sondern eher in Spriingen. Irgendwann ist man von null auf
hundert. Das hat auch gar nichts mit Einsicht zu tun. Das
sehen wir in unseren Modellen, die ganz einfache Lernregeln
haben. Wenn man davon genug Einheiten in einem Netzwerk
zusammenschaltet, verhilt sich das Netzwerk plotzlich sehr
unerwartet. Es lernt Dinge innerhalb nur eines Versuchs. Ob-
wohl die Einzelteile nur Assoziationen lernen und lokal sehr
wenig dndern, kann sich das im ganzen System nicht-linear
aufsummieren und so zu plotzlichen Verhaltensinderungen
fithren. Diese Spriinge, nach denen sich das Verhalten abrupt
verandert, sowie extreme Unterschiede zwischen Individuen
beobachten wir auch bei Menschen, Ratten und Tauben. Aber
wenn man sich Lehrbiicher anguckt, sieht man immer gemit-
telte graduelle Lernkurven.

Nutzen auch andere Wissenschaftlerinnen und Wissen-
schaftler lhre KI-Modelle?

Cheng: Es gibt einige, die sie vielleicht gern iibernehmen
wiirden, wir miissen aber erst zeigen, inwieweit sie funktio-
nieren, und Erkenntnisse bringen, die man sonst nicht hitte.

Ungor: In unserem Sonderforschungsbereich setzen bereits
viele Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler experimen-

DIE PRADIKTIVEN
LERNEXPERIMENTE IM

Metin Ungér ist Professor
im Fachbereich Psychologie
an der Philipps-Universitit
Marburg mit dem Schwer-

punkt Lerntheorie.

HUMANBEREICH
ERSETZEN ZUNEHMEND

TIEREXPERIMENTE.

‘ ‘ Metin Ungor



Anhand der kiinstlichen Netzwerke kann
Sen Cheng sehen, dass Lernen oft nicht gra-
duell, sondern in Spriingen erfolgt.

telle Versuchsplidne ein, die wir mit KI-Unterstiitzung ent-
wickelt haben. Diese konnen dann im Humanbereich mit
relativ einfachen Versuchsanordnungen, wie der pradiktiven
Lernaufgabe, umgesetzt werden. Pridiktive Lernaufgaben
sind spezielle Kategorisierungsaufgaben, wie sie schon seit
Jahrzehnten in Experimenten genutzt werden.

Zum Beispiel nehmen die Teilnehmenden unseres Ver-
suchs die Rolle einer Arztin ein, deren Patient unter Bauch-
schmerzen leidet. Nun soll sie herausfinden, auf welche
Nahrungsmittel der Patient allergisch reagiert und welche
harmlos fiir ihn sind. Im Versuch gibt die Arztin dem Pati-
enten verschiedene Dinge zu essen und kann direkt beobach-
ten, wie dieser reagiert. Solche Aufgaben kann man an viele
Fragestellungen anpassen und so gezielt und sehr schnell
bestimmte Lernerfahrungen bei den Teilnehmenden herstel-
len, die dann im Laufe des Experiments verindert werden
kénnen.

Welche Rolle spielt die Kl dabei?

Ungér: Hiufig moéchten wir in einem Experiment zwei mit-
einander konkurrierende Theorien gegeneinander testen, die
einen Sachverhalt tiber unterschiedliche Mechanismen er-
kliaren. Dafiir schaffen wir Situationen, in denen die beiden
Theorien zu unterschiedlichen Vorhersagen dartiber fiithren,
wie sich eine Versuchsperson verhalten wird. Simulationen
konnen dazu beitragen, die Anzahl der notwendigen Experi-
mente zu reduzieren.

Benotigt man fiir diese Experimente noch Versuchstiere?
Ungor: Diese pridiktiven Lernexperimente im Human-
bereich ersetzen zunehmend Tierexperimente. Es gibt im-
mer mehr Arbeitsgruppen, die frither rein tierexperimentell
gearbeitet haben und inzwischen entweder komplett in den
Humanbereich gewechselt sind oder Humanexperimente er-
ginzend verwenden.

Cheng: KI-Modelle konnen eventuell die Anzahl der benétig-
ten Experimente an Tieren reduzieren, die man sonst machen
wiirde, um herauszufinden, welche Hirnareale wichtig sind
und welche nicht. Ich kann auch im Vorfeld ausprobieren,
wie viele neuronale Ableitungen benétigt werden, um im Ver-
such tiberhaupt ein aussagekriftiges Ergebnis zu bekommen.

Wird man irgendwann die Funktion des gesamten
menschlichen Gehirns verstehen?

Cheng: Ich glaube, dass wir das eines Tages kénnen, aber ver-
mutlich in ferner Zukunft. Es gibt vieles, das mein Gehirn
nicht begreift, aber ich kann diese Dinge programmieren und
als Simulation ablaufen lassen. Daraus ziehe ich dann meine
Schliisse. So gesehen kann mir vielleicht sogar die KI dabei
helfen, mein Gehirn zu verstehen: indem sie die Daten in ei-
ner Art aufbereitet, die ich begreifen kann.

Text: ch, Portrit Ungor: privat, restliche Fotos: rs

Die Simulationen benétigen jede Menge
Rechenpower.

*Im Gespréach
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Immunsystem

DER
SECHSTE SINN

Immunreaktionen konnen auf die
Stimmung driicken und Lernpro-
zesse beeinflussen. Aber umgekehrt
konnen Lernprozesse dem Immun-

system auch Beine machen.




Krank im Bett — dieses
Gefiihl kennt jede und jeder.
Wihrend das Immunsystem

gegen den Infekt ankimpft,

tauscht es stetig Informatio-

nen mit dem Gehirn aus.

ie Nase lduft, die nichste Taschentuch-Packung ist auf-

gebraucht, und dazu noch dieser listige Husten. Als

wire das alles nicht schlimm genug, drohnt der Kopf
und man kann sich zu nichts aufraffen. Appetitlosigkeit, Mii-
digkeit und schlechte Laune machen das Gefiihl eines Infekts
perfekt. Solch eine Situation hat sicher jede und jeder schon
erlebt. Wenn wir uns korperlich krank fiihlen, driickt das
auch auf die Stimmung.

,Das klingt negativ, ist aber eigentlich eine sinnvolle An-
passungsreaktion unseres Kérpers, um uns und andere zu
schiitzen: Man schont sich, vermeidet Kontakte und bleibt
zuhause®, erklirt Prof. Dr. Harald Engler. Er ist Experte fiir
Verhaltensimmunbiologie am Universititsklinikum Essen,
das zur Universitit Duisburg-Essen gehort und im Rahmen
der Universititsallianz Ruhr mit der Ruhr-Universitit Bo-
chum kooperiert.

Engler interessiert, wie das Immunsystem auf das Ner-
vensystem wirkt. ,Unser Immunsystem ist quasi unser
sechster Sinn“ sagt er. ,Es nimmt Dinge wahr, die wir nicht
sehen, horen oder riechen kénnen, weil sie zu klein sind —
etwa Krankheitserreger und Entziindungsprozesse —, die
aber trotzdem eine Bedrohung fiir unseren Kérper darstel-
len.“ Wenn das Immunsystem das psychische Wohlbefinden
bremst, ist das also ein Schutzmechanismus. ,Problematisch
wird es, wenn Menschen chronische Entziindungen haben,
wie es beispielsweise bei Arthritis oder Darmentziindungen
der Fall ist“, so Engler. ,Sie kénnen als Folge davon an einer
Depression erkranken, deren Ursache nicht primir im Hirn-
stoffwechsel liegt, sondern in der Entziindung.”

Im Rahmen des Sonderforschungsbereichs Extinktions-
lernen erforscht Engler mit Kolleginnen und Kollegen, wann
der Schutzmechanismus zum Problem wird. ,Irgendwo wird
ein Schalter umgelegt. Dann ist der Immunmechanismus,
der unsere Stimmung und unser Verhalten beeinflusst, nicht
mehr adaptiv, sondern schidlich®, schildert der Forscher. Die
Zusammenhinge sind komplex. Daher umfassen Englers
Arbeiten die volle Bandbreite an Methoden — sie reichen von
tierexperimentellen Studien bis hin zu Untersuchungen mit
Patientinnen und Patienten. Aus den vielen Puzzlestiicken
wollen die Forschenden eines Tages ein besseres Verstind-
nis des Zusammenspiels zwischen Entziindungsprozessen,
Lernvorgingen und Psyche erlangen.

Eine wichtige Rolle scheint dem Extinktionslernen zu-
zukommen. Der Begriff hingt mit der klassischen Konditio-
nierung zusammen, die durch Pawlows Hunde-Experimente
berithmt wurde. Pawlow kombinierte einen eigentlich neu-
tralen Reiz, ein Glockenliuten, immer wieder mit einem
zweiten Reiz: der Gabe von Futter. Im Lauf der Zeit lernte der
Hund, dass die Glocke das Futter ankiindigte, und reagierte
allein auf das Liuten mit Speichelfluss. Das Extinktionsler-
nen beschreibt den Prozess des Umlernens, wenn plétzlich
keine Verbindung mehr zwischen Glocke und Futter besteht.

Harald Englers Team verfolgt die Hypothese, dass man-
che Krankheitsbilder mit einem verinderten Extinktions-

lernen zusammenhingen und dass Entziindungsprozesse »
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das erfolgreiche Umlernen stéren kénnen. Gemeinsam mit
dem Team der Bochumer Forscherin Prof. Dr. Sigrid Elsen-
bruch zeigte seine Gruppe einen solchen Effekt bei gesunden
Menschen. Diese lernten zunichst, geometrische Formen
mit einem Schmerz zu assoziieren. Sie sahen immer wieder
Bilder von beispielsweise Dreiecken, Kreisen und Vierecken.
Manche dieser Formen, zum Beispiel die Dreiecke, waren mit
einem kurzen Schmerzreiz gepaart. Nach der Lernphase be-
werteten die Probandinnen und Probanden die Dreiecke da-
her negativer als die anderen Formen. Am Folgetag fand das
Extinktionslernen statt: Nun war keine der geometrischen
Formen mehr mit Schmerzen verbunden. Nach der Extink-
tionsphase mussten die Teilnehmenden erneut bewerten,
wie negativ sie die verschiedenen Formen empfanden. Dabei
erfassten die Forschenden ihre Hirnaktivitit mit der funktio-
nellen Magnetresonanztomografie.

Entziindung bremst Extinktionslernen
Die Ergebnisse waren abhingig davon, ob die Teilnehmenden
wihrend des Lernens am ersten Tag eine Entziindungsreak-
tion durchlaufen hatten oder nicht. ,Durch Gabe einer sehr
niedrigen Dosis eines Bestandteils von Bakterien kénnen wir
bei gesunden Personen ganz gefahrlos iiber einen Zeitraum
von einigen Stunden eine Entziindungsreaktion mit einer
depressiven Verstimmung auslésen, erklirt Harald Engler.
»Nach 24 Stunden sind die Effekte komplett verflogen.
Erlernten die Probandinnen und Probanden den Zusam-
menhang zwischen geometrischer Form und Schmerzreiz
unter dem Einfluss dieser experimentellen Entziindung, be-
obachteten die Forschenden bei alleiniger Prisentation der
geometrischen Form wihrend des Extinktionslernens eine
verstirkte Aktivierung im sogenannten Furchtnetzwerk des
Gehirns. Auflerdem bewerteten die Teilnehmenden anschlie-
Rend unangekiindigte Schmerzreize als wesentlich unan-
genehmer als Personen, die am ersten Tag nur ein Placebo
erhalten hatten. Dies deutet darauf hin, dass Entziindungs-

prozesse die Gedichtnisspur von schmerzassoziierten Rei-
zen verstirken. ,Wir vermuten, dass dieser Mechanismus zur
Entstehung von chronischen Schmerzen beitragen kénnte®,
folgert Harald Engler. Im Tiermodell und bei Menschen mit
chronisch entziindlichen Erkrankungen wollen die Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler diese Theorie und die
zugrunde liegenden Mechanismen nun weiter untersuchen.

Wihrend Harald Engler also versucht, das Extinktions-
lernen zu férdern und Schmerz-Assoziationen wieder aus-
zuloschen, mochte Prof. Dr. Martin Hadamitzky genau das
Gegenteil: Er ist ebenfalls Verhaltensimmunbiologe am
Uniklinikum Essen und will die Extinktion von einmal ge-
lernten Assoziationen verhindern. Hadamitzky untersucht,
wie Lernprozesse das Immunsystem beeinflussen. Er ist
quasi in Gegenrichtung zu Harald Engler unterwegs, der
den Einfluss des Immunsystems auf das Lernen analysiert.
»Nerven- und Immunsystem kommunizieren in beide Rich-
tungen miteinander®, betont Hadamitzky.

Hadamitzkys Team paart im Tierversuch neutrale Reize
wie einen Schluck Zuckerwasser mit der Gabe eines Medi-
kaments. Zum Beispiel arbeiten die Forschenden mit dem
immunmodulierenden Medikament Rapamycin, welches das
Wachstum von Tumoren hemmt. Sie zeigten, dass Ratten
eine Assoziation zwischen dem Geschmack von Zuckerwas-
ser und den von Rapamycin induzierten immunologischen
Verinderungen lernen konnen: Erhielten die Tiere immer
wieder eine Kombination aus Zuckerwasser und Medika-
ment, fithrte schlieRlich die Gabe von Zuckerwasser allein
zu substanziellen Effekten auf das Immunsystem der Ratten.

yAllerdings verschwindet der Effekt irgendwann wieder
durch das Extinktionslernen®, so Hadamitzky. Mit seinen
Kolleginnen und Kollegen sucht er daher nach Wegen, das
Umlernen zu verhindern. ,Unsere Idee ist, dem Immunsys-
tem einen Reminder zu geben, erklirt der Biologe. Fiir die
anfingliche Lernphase nutzen die Forschenden eine klinisch
relevante Rapamycin-Dosis, also eine Wirkstoffmenge, wie



man sie bei einer Krebsbehandlung einsetzen wiirde. Die
Versuche zeigen, dass diese Dosis das Tumorwachstum tat-
sdchlich bremst. Nachdem die Tiere die Assoziation zwischen
Zuckerwasser und Rapamycin-Wirkung gelernt haben, lassen
die Forschenden das Medikament in der Folge nicht komplett
weg, sondern paaren das Zuckerwasser weiterhin mit dem
Medikament, allerdings nur noch mit zehn Prozent der ur-
spriinglichen Dosis.

,Das ist eine subeffektive Dosis“, erklirt Martin
Hadamitzky. ,Wenn wir von Anfang an nur mit dieser Zehn-
Prozent-Dosis arbeiten, hat sie keine Wirkung auf das Tu-
morwachstum.“ Anders sieht es aus, wenn die Tiere zuvor

eine Assoziation zwischen Zuckerwasser und der vollen Ra-
pamycin-Dosis gelernt haben. Dann reicht die Zehn-Prozent-
Menge in der Folge aus, um das Tumorwachstum genauso
stark zu bremsen, wie wenn man durchgehend mit voller
Dosis und ohne assoziatives Lernen behandeln wiirde. Die
subeffektive Dosis wirkt also wie eine Erinnerung fir das
Immunsystem und bremst das Extinktionslernen.

Was genau dabei im Gehirn passiert, will Martin
Hadamitzky in weiteren Tierstudien ergriinden. Denn um
die Erkenntnisse eines Tages auf Menschen iibertragen zu
konnen, miissen die zugrunde liegenden Mechanismen gut
verstanden sein. SchlieRlich kénnen die Forschenden nicht
einfach mit Patientinnen und Patienten experimentieren,
deren Uberleben von einem Medikament abhingt. Nach aus-
giebigen tierexperimentellen Studien sind daher zunichst
Untersuchungen mit gesunden Versuchspersonen und Men-
schen mit weniger gravierenden Krankheitsbildern geplant,
etwa mit entziindlichen Hautreaktionen.

Die Vision von Martin Hadamitzky und Harald Engler je-
doch ist, dass ihre Arbeiten Patientinnen und Patienten eines
Tages mehr Lebensqualitit ermdoglichen. ,Viele Menschen,
beispielsweise Krebspatientinnen oder Patienten nach Organ-
transplantationen, miissen dauerhaft Medikamente einneh-
men, die starke Nebenwirkungen haben*, erklirt Harald
Engler. ,Man wird nie ganz auf die Medikamente verzichten
konnen, das wire eine Ilusion®, erginzt Martin Hadamitz-
ky. ,Aber wenn man bei gleichbleibender therapeutischer
Effizienz die Dosis reduzieren konnte, wire das ein grofler
Gewinn.“ Ebenso wie wenn man vermeiden konnte, dass teils
harmlose Entziindungen Depressionen auslésen.

N )Y RCENDWO WIRD EIN SCHALTER
UMGELEGT. DANN IST DER

IMMUNMECHANISMUS, DER

UNSERE STIMMUNG UND
UNSER VERHALTEN BE-
EINFLUSST, NICHT MEHR

ADAPTIV, SONDERN SCHADLICH.

€

Harald Engler

Immunsystem
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DAS ZWEITE

GEHIRN IM

BAUCH

chmetterlinge im Bauch, nervéses Magengrummeln,

Hunger: Permanent kommunizieren unser Gehirn

und unser Darm miteinander. Besonders intensiv
ist die Kommunikation, wenn wir Bauchweh oder andere
Schmerzen im Magen-Darm-Trakt haben. Wenn die Angst
vor solchen Schmerzen schlimmer wird als der Schmerz
selbst, stecken haufig Lernprozesse dahinter. Prof. Dr. Adria-
ne Icenhour und Dr. Franziska Labrenz untersuchen im Son-
derforschungsbereich Extinktionslernen, wie man Menschen
dann helfen kann, den Teufelskreis aus Angst und Schmerz
zu iiberwinden.

Frau Professorin Icenhour, was hat Schmerz mit Lern-
prozessen zu tun?

Icenhour: Wir alle kennen das: Wenn wir Schmerzen haben,
fangen wir an, uns Sorgen zu machen, und uberlegen, was
denn da nicht stimmt und was wir tun kénnen. Zum Arzt
gehen? Eine Tablette nehmen? Schonen und regenerieren?
Schmerz ist also eines der bedeutendsten Warnsignale und
eine hohe Motivation fiir den Organismus — und regt deshalb
besonders gut Lernprozesse an, um uns an die unangenehme
Situation anzupassen oder, wichtiger noch, sie in der Zukunft
nicht wieder zu erleben. Was kénnen wir tun, um Schmer-
zen gar nicht erst entstehen zu lassen? Welche Signale aus
dem Auferen oder Inneren des Kérpers sollten wir kiinftig
als Warnsignale betrachten, damit die Schmerzen tiberhaupt
nicht aufkommen kénnen?

Sie beschéaftigen sich in lhren Forschungsprojekten
mit einem ganz bestimmten Schmerz, dem viszeralen
Schmerz. Was zeichnet diesen aus?

Icenhour: Viszeraler Schmerz lisst sich mit Eingewei-
de-Schmerz iibersetzen und umfasst vom schmerzhaften Auf-
stoflen tiber Bauchweh alle schmerzhaften Empfindungen aus
unserem Magen-Darm-Trakt. Dieser Schmerz aus dem Korper-
innern ist insofern besonders, weil er als viel furchteinflofRen-
der betrachtet wird als Schmerz aus dem Korperidufleren. Wir
kénnen ihm nicht entkommen - also nicht auf die Weise, wie
wir etwa ganz schnell die Hand von einer heiflen Herdplatte
wegziehen. Und: Wir kénnen hiufig auch nicht genau sagen,
was wehtut. Wir haben das diffuse, schwer zu lokalisierende
Unwohlsein und konnen gar nichts dagegen tun.

Mehr als 100 Millionen
Nervenzellen befinden
sich im Darm. Man nennt
ihn daher auch zweites
Gehirn. Welche Rolle die
Gehirn-Darm-Achse beim
Lernen und Verlernen
von Schmerzen spielt,
entschliisseln Bochumer
Forscherinnen.

Adriane Icenhour (links)
und Franziska Labrenz un-
tersuchen, welche Rolle die
Gehirn-Darm-Verbindung
beim Lernen und Verlernen

von Schmerzen spielt.
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, MAN KANN
DEN NERVEN-
HAUFEN IM
DARM KAUM

VON DEM IM

GEHIRN UNTER-

SCHEIDEN.

¢4

Franziska
Labrenz

In dem Kontext ist hdufig von der Gehirn-Darm-Achse die
Rede. Was verbirgt sich dahinter?

Icenhour: Sich vor Angst in die Hose machen oder der Stress,
der einem auf den Magen schligt: In unserem Sprachge-
brauch ist die Verbindung zwischen Gehirn und dem Ma-
gen-Darm-Trakt intuitiv nachvollziehbar. Und tatsichlich hat
man wissenschaftlich nachgewiesen, dass Signale aus dem
Kérperinnern iiber unterschiedliche Botenstoffe entlang der
Gehirn-Darm-Achse kommuniziert werden. Und zwar per-
manent und hiufig auch unbemerkt. Die Kommunikation
erfolgt dabei in beide Richtungen: Unser Gehirn, einschlief3-
lich unserer Emotionen, beeinflusst Magen-Darm-Prozesse
und umgekehrt.

Franziska Labrenz: Unser Darm ist ja nicht nur ein Organ,
sondern eines von drei Nervensystemen. Neben unserem
zentralen und peripheren Nervensystem gibt es noch das
sogenannte enterische Nervensystem, das unseren Magen-
Darm-Trakt durchzieht. So wie wir Nervenzellen im Gehirn
haben, haben wir auch Nervenzellen im Darm - etwa 100
Millionen. Und dieses zweite Gehirn ist ganz dhnlich aufge-
baut. Man kann den Nervenhaufen im Darm kaum von dem
im Gehirn unterscheiden.

In lhren Forschungsprojekten versuchen Sie heraus-
zufinden, wie viszeraler Schmerz entlang dieser Achse
kommuniziert wird, wie er erlernt und verlernt wird. Wie
sehen die Lernexperimente dazu aus?

Icenhour: Wir haben eine ganze Reihe an experimentellen
Studien, die wir sowohl mit Patient*innen als auch gesunden

Versuchspersonen durchfithren. Wir setzen in unseren Kon-
ditionierungsstudien unangenehme Reize ein, um entweder
viszerale Schmerzen, beispielsweise Bauchschmerzen durch
Druck, oder duflere, somatische Schmerzen, etwa durch Hit-
zereize auf der Hautoberfliche, zu erzeugen.

Sie sprechen von Konditionierung. Etwa so wie beim be-
riihmten Pawlowschen Hund?

Icenhour: Ja, letztlich genau so. Ubrigens ist auch der Pawlow-
sche Hund ein Konditionierungsbeispiel aus dem Viszeralbe-
reich. Wann immer der Hund einen Ton hort, bekommt er
etwas zu futtern. Der Ton reicht irgendwann aus, damit der
Hund Speichel bildet. Und diese appetitive Konditionierung
lasst sich tibertragen auf aversive Lernprozesse. Meistens ar-
beiten wir mit visuellen Stimuli, also mit Bildern von einfa-
chen geometrischen Formen. Ein Dreieck wird zum Beispiel
mit einem Schmerzreiz gepaart und kann diesen so vorher-
sagen. Und ein Kreis nicht. Der dient als Sicherheitssignal.

Labrenz: Wir beobachten dann mithilfe funktioneller Mag-
netresonanztomografie (fMRT), was passiert, wenn die Ver-
suchspersonen am Anfang des Experiments ein Dreieck
sehen, und was passiert, wenn sie dieses Dreieck sehen,
nachdem sie mehrfach erlebt haben, dass diesem Dreieck
ein Schmerz folgt. Im MRT kénnen wir beobachten, welche
Gehirnregionen dabei aktiv werden oder auch miteinander
kommunizieren. Wir arbeiten auflerdem zum Beispiel mit
Fragebogen und Bewertungen. Wir fragen vor und nach dem
Versuch ab, wie die Personen die Reize auf einer Skala von
sehr angenehm bis sehr unangenehm bewerten.

Was haben Sie beobachtet? Wie wird der Schmerz aus
dem Kérperinneren empfunden?

Icenhour: Es ist zum Beispiel moglich, Versuchspersonen mit
zwei verschiedenen Reizen, einem aus dem Korperinneren
und einem aus dem Kérperdufleren, gleichzeitig zu konditio-
nieren, um vergleichende Aussagen zu treffen. Im Vorfeld der
Konditionierung haben unsere Proband*innen dabei die In-
tensitdt der beiden Reize als gleich stark eingestuft, wobei der
viszerale Reiz insgesamt als unangenehmer wahrgenommen
wurde.

Diese Abneigung gegeniiber dem viszeralen Schmerz
stieg nach der Konditionierung stark an. Wahrend der &u-
Rerlich verabreichte Reiz als neutral bewertet wurde, lag die
Bewertung des viszeralen Reizes aus dem Korperinneren auf
einer Skala von o bis 100 bei tiber 75, er wurde also nach der
Konditionierung deutlich unangenehmer wahrgenommen
als der aus dem Koérperdufleren. Ein dhnliches Muster gilt fiir
die Furcht vor Schmerzen.

Labrenz: Unsere Versuchspersonen konnten den Reiz von au-
Ren komplett ignorieren. Hier hat also kein starker Lernpro-
zess stattgefunden. Dafiir hat man sich stirker auf den visze-
ralen Reiz fokussiert, diesen abgespeichert und als wesentlich
furchteinflofRender erlebt.




Sie sprechen immer wieder von der schmerzbezogenen
Furcht. Schmerzgedachtnis und Furcht sind danach eng
miteinander verwoben?

Icenhour: Psychologische Faktoren spielen eine zentrale Rol-
le. Viele unserer Patient*innen haben sogenannte Komorbi-
dititen. Sie leiden neben Bauchschmerzen zum Beispiel an
Angststorungen und Depressionen. Bei vielen steht aufler-
dem die Furcht vor den Schmerzen an erster Stelle und hilt
sie davon ab, ihren Alltag zu bestreiten.

Labrenz: Es ist also nicht der Viszeralschmerz, der so
schlimm ist, sondern die Furcht. Was mache ich etwa, wenn
ich Durchfall bekomme und es keine Toilette gibt? Die Men-
schen hoéren dann auf, mit der Bahn zu fahren, steigen auf
das Auto um oder bleiben am Ende ganz zu Hause. Andere
wissen, dass ein stressiger Tag ansteht und nehmen, obwohl
sie keine Symptome haben, Magentabletten ein.

Icenhour: Sie ergreifen also Maffnahmen, die die Furcht am
Leben halten. Sie katastrophisieren, sie horen verstirkt in
sich hinein. Wir wollen diesen Teufelskreis unterbrechen,
die schmerzbezogene Furcht besser verstehen und darauf
basierend neue Therapieformen entwickeln und bestehende
verbessern.

Wie kdnnten solche Therapien aussehen?

Icenhour: Psychotherapien, die auf der Extinktion von Furcht
basieren, funktionieren auch bei chronischen Schmerzen.
Der logische nichste Schritt ist nun zu schauen, iiber welche
Mechanismen diese Expositionstherapien bei Patient*innen
mit chronischem Bauchschmerz wirken.

Labrenz: Aus der Angstforschung weiff man zum Beispiel,
dass das Furchtvermeidungsverhalten die Furcht aufrechter-
hilt und die Extinktion verhindert. Wir haben dieses Vermei-
dungsverhalten kiirzlich in einem Schmerzexperiment nach-
gestellt und konnten eindriicklich zeigen, dass Vermeidung
auch schmerzbezogene Furcht aufrechterhilt.

Icenhour: Man kann, idquivalent zur Therapie von Angststo-
rungen, auch Schmerzpatient*innen mit ihrer Furcht kon-
frontieren, sie zum Beispiel unter Anleitung gezielt Sport-
tibungen machen lassen, bei denen man den Bauch anspannt,
oder sie bitten, Speisen zu sich zu nehmen, die sie jahrelang
gemieden haben. Auf diese Weise, durch die Konfrontation
mit ihren Befiirchtungen, lernen sie, dass gar nichts passiert,
oder dass, wenn sie auch Symptome verspiiren, diese auszu-
halten sind. Wenn wir die Furcht im Griff haben — die Pa-
tient*innen sich wieder mehr zutrauen, positive Erlebnisse
haben, sich ihre Lebensqualitit verbessert —, dann wird auch
der Umgang mit dem Schmerz adaptiver und er lasst nach.
Die subjektive Einschitzung der Schmerzen ist dann eine an-
dere — auch wenn sie vielleicht nicht vollstindig geheilt wer-
den konnen.

Die Versuchspersonen werden
wihrend des Lernexperiments
mithilfe von funktioneller Magnet-
resonanztomografie (fMRT) beob-
achtet.

*Im Gesprach

Gehirn-Darm-Achse

Die Forscherinnen
verfolgen, was wihrend
des Lernexperiments im
Gehirn der Versuchsper-
sonen geschieht, etwa
wenn sie erleben, dass
einem visuellen Stimulus
ein Schmerz folgt.
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VON STROMSTOSSEN,

ANGSTSCHWEISS UND

EINEM LAUFBAND-FIASKO

Entgegen der landldufigen Meinung kann sich Stress positiv auf das Lernen

auswirken. Entscheidend ist, zu welchem Zeitpunkt wir ihn erleben.

= s zuckt in meiner Wade — ein Stromstof. Ich habe es
== kommen sehen und mich schon vorher gefiirchtet. Weg
b kan1n ich nicht, meine Wade und meine Hand sind ver-
kabelt, Kinn und Stirn liegen in einer Kopfstiitze, meine Au-

gen kénnen nur auf einen Monitor schauen. Worauf habe ich
mich da nur eingelassen? Als die Themen fiir dieses Rubin-
heft unter den Redaktionsmitgliedern verteilt wurden, hatte
ich spontan ,Hier!“ gerufen, als es darum ging, wer iiber das
Forschungsprojekt von Dr. Valerie Jentsch und ihrer Dokto-
randin Lianne Wolsink berichten méchte. Und ich hatte mich
dann auch noch als Versuchskaninchen angeboten, um haut-
nah mitzuerleben, was die Versuchspersonen wihrend des
Experiments erwartet.

Valerie Jentsch ist Stressforscherin am Lehrstuhl fiir Ko-
gnitionspsychologie der Ruhr-Universitit Bochum und Pro-
jektleiterin im SFB 1280. In ihrem aktuellen Projekt unter-
sucht sie, wie Stress sich auf das Extinktionslernen auswirkt.
Was man bereits weifs: Stress beeintrichtigt den Gedichtnis-
abruf. Doch Stress wirkt sich nicht nur auf negative Weise auf
das Gedichtnis aus, wie man denken kénnte.

Was Jentsch und andere Forschende herausgefunden ha-
ben: ,Es kommt stark darauf an, zu welchem Zeitpunkt wir
den Stress erleben. Wenn wir zum Beispiel vor einer Priifung
Stress haben, schadet uns das in der Priifung eher, manch
einer bekommt einen regelrechten Blackout. Aber wenn wir
den Stress kurz nach der initialen Lernerfahrung erfahren,
dann fithrt das dazu, dass die Gedichtnisspur mit dem zuvor
Erlernten sogar gestirkt wird, man das neue Wissen also bes-
ser abrufen kann, erklirt Jentsch.

In ihrem aktuellen Forschungsprojekt geht die Wissen-
schaftlerin gemeinsam mit ihrer Doktorandin der Frage
nach, ob intensiver Sport — bei dem das Stresshormon Cor-
tisol ausgeschiittet wird — den gleichen Effekt auf das Extink-
tionslernen hat wie Stress. ,Das wire gerade im Hinblick auf
eine spitere klinische Anwendung in der Verhaltenstherapie

sehr hilfreich®, sagt Jentsch. Denn statt Patientinnen und Pa-
tienten, denen es sowieso schon nicht gut geht, einem zusitz-
lich psychisch belastenden Stress auszusetzen, kénnte man
die gleichen physiologischen Effekte durch eine viel positiver
aufgenommene Sporteinheit hervorrufen.

Auch ich werde gleich Sport machen miissen, so viel hat
Valerie Jentsch mir vorab verraten. Ok, Sport ist ja prinzipiell
gesund und ich mache eh zu wenig davon. Spiter werde ich
sehen: Genau das wird mir zum Verhingnis werden. Als ich
vorhin zusammen mit unserem Fotografen das schlicht ein-
gerichtete Labor betreten hatte, war mir nicht ganz bewusst
gewesen, was mich erwarten wiirde. Valerie Jentsch hatte
mich gebeten, am vorderen Tisch Platz zu nehmen, und mir
das Prozedere erklirt, wihrend sie an meiner linken Wade
und an meiner linken Hand Elektroden angebracht hat.

Klassische Furchtkonditionierung

Uber die Elektrode an der Hand misst Lianne Wolsink jetzt
meine Hautleitfahigkeit. Im Klartext: Sie sieht schwarz auf
weill, wie mir der Angstschweifd ausbricht. Dafiir sorgen die
Elektroden an meinem Bein nidmlich: Sie verabreichen mir
kurze Stromstofle. Meine Aufgabe: Wihrend mein Kopf mit-
tels Kinn- und Stirnstiitze fixiert ist, schaue ich geradeaus auf
den Monitor. Meine Pupillen werden dabei gefilmt, Lianne
Wolsink kann an ihrem Monitor sehen, wie sie sich im Laufe
des Experiments weiten oder verengen. Auch das ist eine Re-
aktion des Korpers auf Furcht.

Auf meinem Monitor wird mir ein Bild von einem Arbeits-
zimmer gezeigt, in dem eine Schreibtischlampe steht. Diese
ist der neutrale Reiz. Mal leuchtet die Lampe gelb auf, mal
blau. Das Fatale: Auf gelb folgt ab und zu ein kurzer, harmlo-
ser Stromstofd (wir haben zuvor meine Schmerzgrenze ausge-
lotet — hier soll schlief}lich niemand mit einem gegrillten Bein
das Labor verlassen). Was ich hier erlebe, ist eine klassische
Furchtkonditionierung. Und die funktioniert erstaunlich gut. »
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Schon nach kurzer Zeit zieht sich in mir alles zusammen,
wenn die Lampe gelb aufleuchtet. Ob auf das Licht wieder
der fiese Stromstof folgt? Dass meine Hand schwitzig wird,
merke ich selbst, dafiir muss ich gar nicht auf die Kurve an
Lianne Wolsinks Monitor schauen.

Wenn es am schonsten ist, soll man ja gehen. Und ich
denke, um einen ersten Eindruck zu bekommen, reicht mir
diese Erfahrung jetzt. Valerie Jentsch hat ein Einsehen und
wir beschlieffen, zum nichsten Teil {iberzugehen. Eins vor-
weg: Ich durchlaufe nicht das komplette Experiment, wie
es die Versuchspersonen tun, sondern erlebe nur zwei Aus-
schnitte. Die Probandinnen und Probanden miissen nidmlich
an drei Tagen ins Labor kommen.

Der zweite Teil fithrt mich in einen anderen Raum. Dort
steht ein Laufband. Bevor ich darauf meine Sporteinheit ab-
solviere, gebe ich noch eine Speichelprobe ab. Diese dient
dazu, den Spiegel des Stresshormons Cortisol zu messen.
»Sport kann chronischen Stress abbauen. Sport selbst ist auch
ein Stressor, nimlich ein physischer. Wenn ich Sport in einer
gewissen Intensitit mache, steigen meine Stresshormone an.
Mein sympathisches Nervensystem wird aktiviert, mein Herz
schligt schneller, meine Bronchien erweitern sich, und Cor-
tisol wird ausgeschiittet®, erklirt Valerie Jentsch.

Das Hormon kann die Blut-Hirn-Schranke direkt passie-
ren und an Rezeptoren im Gehirn andocken, wodurch sich
die Erregbarkeit der Gehirnzellen verdndert. Unter anderem
in Hirnregionen, die besonders wichtig sind fiir unser Ge-
dichtnis. So kommt es, dass Stress einen Einfluss auf Lernen
und Gedichtnis hat.

Stress durch Sport

Los geht es auf dem Laufband. Ohne Eitelkeit kann ich wohl
behaupten: Vom dufseren Erscheinungsbild mache ich auf die
meisten Menschen einen eher sportlichen Eindruck. Doch
wie sehr sie sich tiuschen! Ich habe ungefihr null Kondition.
Joggen mochte ich noch nie. Valerie Jentsch steigert schnell
das Tempo. 15 Minuten soll ich hier ziigig laufen. Im Ernst?
Nach fiinf Minuten bin ich am Rande meiner Krifte. Nach
sieben Minuten breche ich ab. Meiner Atmung nach zu urtei-
len habe ich 42 Kilometer hinter mir. Ok, sprechen wir nicht
dartiber.

,Bei den echten Versuchspersonen testen wir nieman-
den, der so gar keinen Sport macht*, erklirt Valerie Jentsch
grinsend. Ich wiirde sagen, das ist eine kluge Entscheidung.
Nachdem ich wieder zu Atem gekommen bin, gehen wir in
das Biiro der Wissenschaftlerin, und sie erzdhlt mir Genau-
eres iiber die Zusammenhinge zwischen Stress, Sport und
dem Extinktionsgedichtnis.

Was die Forscherin besonders interessiert ist, wie man
das Extinktionslernen stirken und zudem kontextunabhin-
giger machen kann. ,Das Extinktionslernen ist extrem kon-
textabhingig. Das bedeutet, ein Patient, der wihrend einer
Verhaltenstherapie in einer Praxis zum Beispiel gelernt hat,
keine Angst mehr vor Hunden zu haben, kann auflerhalb der
Praxisrdume, also in einem anderen Kontext, sehr wohl noch
die alte Angst spiiren. Wir wollen herausfinden, was wir tun

Tag 1: Furchtkonditionierung: Ein neutraler Reiz (gelbe
Lampe) wird mit elektrischer Stimulation verknlpft,
wahrend auf einen anderen neutralen Reiz (zum Bei-
spiel blaue Lampe) niemals eine elektrische Stimula-
tion folgt.

Tag 2: Extinktionslernen: Beide Reize (gelbe und
blaue Lampe) werden prasentiert, aber beide ohne
elektrische Stimulation. Neu gelernt wird: Die gelbe
Lampe (die nach Tag eins kein neutraler, sondern ein
furchtauslésender Reiz war) ist nicht mehr gefahrlich.
Tag 3: Gedachtnis-Abruf-Test. Wie reagieren die
Probanden nun auf die verschiedenen Lampenfarben?
Auswertungen zeigen: Probanden, die am zweiten Tag
vor dem Extinktionslernen Stress ausgesetzt waren,
rufen eher die zweite Lernspur — also die Extinktions-
spur (gelbe Lampe = kein Schmerz) — ab als die erste
(gelbe Lampe = Schmerz).

kénnen, damit das Extinktionslernen linger anhilt, und wie
wir es vom Kontext der Lernsituation 16sen kénnen®, erklirt
Valerie Jentsch.

Die Ergebnisse ihrer Forschung zeigen: ,Wenn wir die
Versuchspersonen nach dem Extinktionslernen stressen,
dann fiihrt das dazu, dass sie das Extinktionsgedichtnis bes-
ser abrufen konnen, aber auch nur in dem Kontext, in dem
sie es gelernt haben. Wenn wir die Versuchspersonen aber
vor dem Extinktionslernen stressen, dann fithrt das zu ei-
nem besseren Extinktionsabruf, und das ist unabhingig vom
Kontext. Das ist das, was wir haben wollen.“ Es kommt also
entscheidend darauf an, zu welchem Zeitpunkt die Versuchs-
personen, oder spiter die Patientinnen und Patienten, den
Stress empfinden.

Die Auswertungen aus dem aktuellen Projekt zeigen zu-
dem, dass Sport die gleichen Effekte hervorrufen kann wie
psychischer Stress. Das ist wichtig, wenn man spiter in der
Klinik die gewonnenen Erkenntnisse umsetzen will, denn
Stress ist natiirlich mit negativen Emotionen verbunden,
Sport hingegen eher mit positiven.

Wann es so weit sein wird, ist allerdings ungewiss. ,Man
muss klar sagen, dass wir hier Grundlagenforschung be-
treiben®, sagt Valerie Jentsch. ,Allerdings ist der Schritt in
die Anwendung nicht unendlich gro.“ Und gerade dieses
Wissen, dass ihre Arbeit auch Betroffenen, die unter Angst-
stérungen leiden, zugutekommen konnte, motiviert die Wis-
senschaftlerin jeden Tag aufs Neue fiir ihre Forschung.
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Keine Chance zu entkommen: Uber eine Kamera werden die Pupillenbewegungen der
Versuchsperson gefilmt. Auch sie sagen etwas iiber die erlernte Furcht aus.
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Psychotherapie

DER ANGST INS

AUGE BLICKEN

Phobien entstehen durch Lernprozesse, man

kann sie also auch wieder verlernen. Mit ver-

schiedenen Interventionen helfen Bochumer

Psycholog*innen Betroffenen, ihre Angste zu
besiegen.

tellen Sie sich vor, Sie gehen in den Keller, um die Wi-

sche aus der Maschine zu nehmen, schalten das Licht

ein, und da sehen Sie sie: An der Wand gleich neben
dem Lichtschalter sitzt eine Spinne, handtellergrof}, schwarz
mit behaarten Beinen, und riihrt sich nicht. Nehmen Sie jetzt
seelenruhig die Wasche mit und gehen wieder nach oben,
nachdem Sie das Licht wieder ausgeschaltet haben? Oder
erstarren Sie kurz und ergreifen dann eilig mit rasendem
Herzen die Flucht, wobei Sie sich schwéren, den noch immer
hell erleuchteten Keller auf keinen Fall wieder zu betreten,
ehe nicht jemand ihn von diesem bedrohlichen Tier befreit
hat? Falls letzteres der Fall sein sollte, sind Sie in guter Ge-
sellschaft. Spinnenangst ist eine der verbreitetsten Phobien.

Prof. Dr. Armin Zlomuzica hat sie nicht. Dafiir beher-
bergt er in seiner Abteilung fiir Verhaltens- und klinische
Neurowissenschaften am Forschungs- und Behandlungs-
zentrum flr psychische Gesundheit der Ruhr-Universitit
Bochum einige beeindruckende Spinnen-Exemplare, darun-
ter Vogelspinnen, die von seinem Team liebevoll gehegt und
gepflegt werden. Sie erfiillen einen wichtigen Job in der The-
rapie von Patient*innen mit Spinnenangst. ,Die nachgewie-
senermafien erfolgreichste Therapie bei Angststorungen und
Phobien wie Spinnen- oder auch Hohenangst ist die Expositi-
onstherapie®, sagt der Psychologe. ,Das heift, man setzt sich
in Begleitung einer Therapeutin oder eines Therapeuten dem
angstauslosenden Reiz aus und erlebt, dass eben nicht die er-
wartete Katastrophe eintritt, dass die Spinne einen also nicht
beifdt oder anspringt und nirgendwo hineinkrabbelt. Die Be-
troffenen trauen sich am Beginn der Therapie vielleicht nur,
die Box mit der Vogelspinne aus der Ferne anzusehen. Doch
irgendwann gelingt es ihnen, sich ihr zu nihern und das Be-
hiltnis sogar zu beriihren. Diese Strategie hilft dem Grofteil
der Patient*innen.

,Es ist aber noch immer Verbesserungspotenzial da“, sagt
Zlomuzica. So gibt es einige Patient*innen, die aus unge-
klirten Griinden nicht von der Expositionstherapie profitie-
ren. Andere besiegen ihre Angst zwar wihrend der Therapie,
fiirchten sich aber immer noch, wenn ihnen die Spinne im
eigenen Keller begegnet. Oder die Angst scheint bewiltigt,
kehrt aber irgendwann wieder zuriick. >
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Gemeinsam mit ihren Therapeut*innen bestiegen
Teilnehmende einer Studie den 6o Meter hohen Turm des
Deutschen Bergbaumuseums in Bochum und erlebten, dass
nichts, das sie befiirchtet hatten, eintrat. (Foto: RUB, Marquard)

,Wir wollen deswegen besser verstehen, welche Lernmecha-
nismen diesen Angststorungen zugrunde liegen, und her-
ausfinden, ob es zusitzliche Strategien gibt, die die Wirkung
und Nachhaltigkeit der Therapie unterstiitzen®, so Zlomuzi-
ca. Lernen und Gedichtnis sind dabei Aspekte, die die For-
schenden interessieren, weil bei Angststérungen Gelerntes
schwer verlernbar scheint: Ein urspriinglich neutraler Reiz
— die Spinne oder auch die Hohe — wird mit etwas Negati-
vem verkniipft, das nie eintritt. Doch die Erfahrung, dass die
Spinne nicht beifit oder man nicht in Ohnmacht fillt, wenn
man einen hohen Turm besteigt, fithrt nicht dazu, dass diese
gelernte Verkniipfung aufgeldst wird. ,Das Umlernen scheint
bei Angstpatient*innen defizitir zu sein®, berichtet Armin
Zlomuzica aus seinen Studien. ,Das scheint ein generelles,
charakteristisches Merkmal von Angststérungen zu sein.”

Um die Therapie erfolgreicher und nachhaltiger zu ma-
chen, untersuchen die Forschenden im Sonderforschungs-
bereich Extinktionslernen die Effekte verschiedener be-
gleitender Mafnahmen. Ein Ansatzpunkt daftr ist die
Selbstwirksamkeit. ,Es ist ein gutes Gefiihl, wenn wir mer-
ken, dass wir eine Aufgabe selbststindig bewiltigt haben®,
erklirt Zlomuzica. ,Dieses Gefiihl kdnnen wir nutzen, um
die Interventionen der Expositionstherapie wirksamer zu ma-
chen.

Aus eigener Kraft bewiltigen

Der Trick: Wenn die Angstpatient*innen in der Therapie die
Erfahrung gemacht haben, dass sie die Konfrontation mit
der Spinne oder der Hohe tiberstanden haben, ohne dass
etwas Schlimmes dabei passiert ist, wird ihre Erwartung
verletzt und sie haben erfahren, dass sie die Situation aus-
halten kénnen. Denn sie hatten ja die Katastrophe kommen
sehen. Wenn das Therapieteam diese unerwartete Erfahrung
der Selbstwirksambkeit stirkt, das gute Gefiihl, die Situation
aus eigener Kraft bewiltigt zu haben, férdert und aktiviert,

schneiden die Patient*innen in einer erneuten Konfrontation
mit dem angstmachenden Reiz besser ab als ohne diese Akti-
vierung der Selbstwirksambkeit.

,Wir haben den Effekt der Selbstwirksambkeitssteigerung
auch in Experimenten ohne den Angstbezug nachweisen
kénnen*, berichtet Armin Zlomuzica. Dabei steigerten die
Forschenden bei einer Gruppe von Versuchspersonen die
Selbstwirksamkeit wihrend einer Aufgabe durch erfundenes
Feedback. ,Wir haben dieser Gruppe zum Beispiel wihrend
einer stressigen Aufgabe die Riickmeldung gegeben, dass sie
zu den fiinf Prozent der stressresistentesten Menschen tiber-
haupt gehoren, erzahlt der Forscher. In einem anschlieflen-
den Extinktionslernen-Experiment, bei dem es darum ging,
Gelerntes wieder umzulernen, schnitt diese Gruppe besser
ab als eine Vergleichsgruppe, die kein solches Feedback erhal-
ten hatte. Da man die Selbstwirksamkeit gut tiber verschiede-
ne Quellen férdern kann — sei es durch eine Erfahrung oder
durch verbale Bestitigung — schreibt das Forschungsteam
dieser Strategie ein grofles Potenzial fiir die Therapie zu.

Auch andere Strategien setzen darauf, kognitive Prozes-
se zu beeinflussen, um das Verlernen der Angst zu verbes-
sern. Prof. Dr. Marcella Woud, die von der Ruhr-Universitit
Bochum im Herbst 2023 als Leiterin der Abteilung Klinische
Psychologie und Experimentelle Psychopathologie an die Ge-
org-August-Universitit Gottingen gewechselt ist, arbeitete in
einer Studie mit 8o Patient*innen, die unter Hohenangst lit-
ten. Auch hier basierte die Expositionstherapie auf der Erwar-
tungsverletzung, also der Erfahrung, dass die individuelle
Befiirchtung der Patient*innen beim Erreichen grofser Hohe
nicht eintritt.

Die Teilnehmenden der Studie bestiegen gemeinsam mit
ihren Therapeut*innen den 60 Meter hohen Turm des Deut-
schen Bergbaumuseums in Bochum und erlebten, dass sie
eben nicht in Ohnmacht fielen oder hinabstiirzten. Um diese
Erfahrung zu festigen, setzten die Forschenden bei der Hilfte



der Teilnehmenden das sogenannte ,Cognitive Bias Modifi-
cation — Interpretation Training“ ein. Dahinter verbirgt sich
ein computergestiitztes Training, bei dem die Teilnehmen-

den auf die Hohensituation bezogene mehrdeutige Sitze
vervollstindigen und somit deren Ambivalenz auflésen und
die beschriebene Situation zu einem guten Ausgang fithren.
Ein Trainingssatz lautet etwa: , Du stehst in einem Einkaufs-
zentrum am Gelidnder im dritten Stock. Als du nach unten
schaust, realisierst du, dass das Geliander nur bis zu deiner
Hiifte reicht. Du weifdt, ein Sturz ist ... unwahrscheinlich.”
Oder: ,Du isst auf der Dachterrasse eines Restaurants zu
Abend. Um zu deinem Tisch zu gelangen, musst du ganz
nah an den Rand des Daches gehen. Du niherst dich dem
Rand und fihlst dich ... gelassen.“ Zum Vergleich wurde der
anderen Hilfte der Teilnehmenden eine Placebo-Aufgabe
am Computer gestellt.

Den kognitiven Tunnelblick weiten

Sofort nach dem Experiment und einen Monat spiter ermit-
telten die Forschenden durch diverse Fragebogen und Tests,
wie gut die therapeutische Intervention gewirkt hatte. ,Di-
rekt nach der Expositionstherapie war die Héhenangst bei
allen Teilnehmenden niedriger als vor der Therapie. Zudem
wurde gefunden, dass die Gruppe, die am aktiven Training
teilgenommen hatte, direkt nach dem Training von weniger
hohen-ingstlichen Interpretationen berichtete als Teilneh-
mende aus der Placebo-Gruppe“, sagt Marcella Woud. Die
Teilnehmenden stimmten typischen Aussagen wie ,Hohe
ist gefihrlich“ oder , Die Briicke wird einstiirzen“ oder , Mei-

Marcella Woud
mochte mit einem

computergestiitzten

Training dazu bei-

tragen, dass sich die

Die Forschenden experimentieren in der Therapie ge-

im Rahmen des Sonderforschungs- machten Erfahrun-
bereichs auch mit virtuellen Rea-
lititen. ,Die Effekte sind dhnlich,
egal, ob man sich einer angstma-

chenden Situation in Wirklichkeit

oder in der virtuellen Realitit

gen festigen. (Foto:
Heike Engelberg)

aussetzt®, sagt Armin Zlomuzica.
(Foto: RUB, Marquard)

ne Angst ist unkontrollierbar” weniger zu als die Teilnehmen-
den der Placebo-Gruppe. Die Daten aus dem Test einen Mo-
nat nach dem Experiment werden zurzeit ausgewertet, und
Nachfolgestudien zu diesem Thema sind geplant.

,Wir wollen zum Beispiel herausfinden, wann man so
ein Training idealerweise anbietet — vor einer Konfrontation
mit der angstauslosenden Situation oder nachher? Wann ist
der giinstigste Zeitpunkt, den kognitiven Tunnelblick zu wei-
ten?“, erklirt Marcella Woud. Die Forschenden konnen sich
vorstellen, dass eine solche kognitive Mafnahme auch helfen
konnte, die Patient*innen dazu zu bringen, sich tiberhaupt
auf die Konfrontation mit der Angstsituation einzulassen.
Denn Umfragen aus den USA sowie Deutschland haben er-
wiesen, dass nur wenige Therapeut*innen die Expositions-
therapie tiberhaupt anbieten, unter anderem deswegen, weil
viele Patient*innen im letzten Moment doch nicht bereit
sind, sich der angstmachenden Situation auszusetzen oder
weil Therapeut*innen denken, diese Intervention belaste ihre
Patient*innen zu sehr.

,Die kognitive Komponente nimmt einen groflen Ein-
fluss auf Lernprozesse, und wir wollen sie besser verstehen
und nutzen lernen®, sagt Armin Zlomuzica. Im Sonderfor-
schungsbereich legen die Forschenden dafiir die Basis. ,Die
Translation, also der Transfer in die therapeutische Praxis,
muss noch einmal gesondert erforscht werden®, sind Zlo-
muzica und Woud tiberzeugt. Gelingt sie, kénnten nicht nur
Menschen mit Spinnen- oder Héhenangst davon profitieren,
sondern auch mit komplexeren Beschwerdebildern wie Trau-
mafolgen oder Panikstérungen.
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Schmerz lernt man schneller und nachhaltiger
als anderes. Mit Blick auf die Evolution ergibt das
Sinn. Fiir Menschen mit chronischem Schmerz ist
es ein Problem.

eit meinem Hexenschuss im vergangenen Jahr bin ich
schon angespannt, wenn es nur darum geht staubzu-
b saugen*, berichtet Jiirgen W. ,In mein Auto wage ich
seitdem gar nicht mehr einzusteigen, weil es tiefergelegt ist,
das fihrt nur noch mein Sohn.“ So wie ihm geht es vielen.
,Wir sehen jeden Tag Patient*innen, bei denen solche Erfah-
rungen eine Rolle spielen. Sie haben gelernt, den Schmerz zu
erwarten und zu fiirchten®, sagt Prof. Dr. Ulrike Bingel. Die
Professorin fiir Klinische Neurowissenschaften leitet die uni-
versitire Schmerzmedizin im Universititsklinikum Essen.
In verschiedenen experimentellen Studien geht sie mit ihrem
Team dem Zusammenhang zwischen Schmerz und Lernpro-
zessen auf den Grund. ,Studien zu diesem Thema werden
seit 20 Jahren gemacht*, sagt sie. , Aber noch nie so breit und
aufwendig, wie das im Sonderforschungsbereich Extinktions-
lernen méglich ist.“

In den durchgefiihrten Experimenten geht es dabei dar-
um, wie und welche Menschen besonders lernen, einen neu-
tralen Reiz damit zu verbinden, dass ihm ein Schmerzreiz
folgt, beziehungsweise zu lernen, dass diesem Reiz eben
kein Schmerz mehr folgen wird. Um in den Versuchen einen
Schmerzreiz zu verabreichen, nutzen die Forschenden eine
sogenannte Thermode: ein Metallplittchen, das auf der Haut
des Unterarms befestigt wird und sich erhitzen und abkiihlen
lasst. Im Vorfeld jedes Versuchs bestimmt das Forschungs-
team die individuelle Schmerzschwelle der Teilnehmenden.

Das Team untersuchte mit dieser Herangehensweise zum
Beispiel, ob das Lernen von Schmerz sich grundsitzlich vom
Lernen anderer unangenehmer Reize unterscheidet. ,Immer-
hin ist Schmerz ein Warnreiz, bei dem es darum geht, uns
klarzumachen, dass moglicherweise eine Schidigung unse-
res Korpergewebes vorliegt oder droht, die uns sogar das Le-
ben kosten kénnte®, verdeutlicht Ulrike Bingel. Als Gegenpart
fiir den Hitzeschmerzreiz wihlten die Forschenden einen un-

angenehmen Ton. Sie koppelten den Schmerzreiz und den Katharina Schmidt ist
Ton jeweils mit einem neutralen, optischen Reiz: Zunichst Co-Projektleiterin im
prisentierten sie den Versuchspersonen unterschiedliche Sonderforschungsbereich
geometrische Formen, die dann mit einer gewissen Wahr- Extinktionslernen.

scheinlichkeit von einem der unangenehmen Reize gefolgt
wurden. So lernten die Teilnehmenden, eine Form jeweils
mit Schmerz oder Ton zu verkniipfen. Diese Kopplung wur-
de in einer weiteren experimentellen Phase wieder aufgel6st, »



Schmerzgeddchtnis

WARUM SCHMERZ
BEIM LERNEN
DIE UBERHOLSPUR
NIMMT

Nachdem die Haut mit einer
Capsaicin-Salbe behandelt
wurde, ist sie schmerzempfind-
licher. Uber eine Thermode
lasst sich die Intensitdt eines
Schmerzreizes dann steigern

und senken.
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WIR SEHEN
JEDEN TAG
PATIENT*INNEN,
DIE GELERNT
HABEN, DEN
SCHMERZ ZU
ERWARTEN

UND ZU
FURCHTEN.
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Ulrike Bingel

indem nur die Formen ohne die unangenehmen Reize pri-
sentiert wurden. Eine hergestellte Verbindung zwischen der
geometrischen Figur und dem Schmerz oder Ton maflen die
Forschenden tiber die Bewertung, als wie angenehm die Be-
fragten die geometrische Figur empfanden. Eine Verbindung
zwischen Symbol und dem unangenehmen Reiz wiirde sich
in einer unangenehmeren Bewertung des Symbols duflern.
Zusitzlich maflen die Forschenden physiologische Reaktio-
nen wie die Hautleitfahigkeit als Zeichen von Stress.

Dariiber hinaus setzte das Team in dieser Studie die funk-
tionelle Magnetresonanztomografie ein. Diese bildgebende
Methode erlaubt es, wihrend einer Aufgabe oder eines Expe-
riments zu beobachten, welche Hirnareale gerade besonders
aktiv sind. ,Wir konnten damit zeigen, dass die Verbindung
zwischen Bild und Schmerz schneller und stirker gelernt
wurde als die Verbindung zwischen Bild und Ton*, berichtet
Dr. Katharina Schmidt, Co-Projektleiterin gemeinsam mit
Ulrike Bingel. ,Die Hirnareale Insula und Amygdala, die fiir
die Verarbeitung von bedrohlichen Reizen relevant sind, wur-
den stirker aktiviert, wenn es ums Lernen von Schmerz ging
als beim Ton.“

,Evolutionidr ergibt es durchaus einen Sinn, dass das
Schmerzlernen sozusagen die Uberholspur nimmt*, sagt Ul-
rike Bingel. ,Nach dem Motto ,Lieber Vorsicht als Nachsicht*
konnten sich unsere Urahnen so vermutlich vor lebensge-
fihrlichen Bedrohungen am besten schiitzen.”

Um tiefer ins Detail vorzudringen, entwarf die Gruppe
ein weiteres experimentelles Szenario fiir Patient*innen mit
chronischen Riickenschmerzen und gesunde Kontrollperso-
nen, diesmal mit der Moglichkeit, Schmerz abgestuft einzu-
setzen, und ebenfalls mit begleitender Bildgebung. , Solche
Datenerhebungen sind sehr aufwendig und koénnen unter
Umstinden mehrere Jahre in Anspruch nehmen®, verdeut-
licht Katharina Schmidt. ,Gliicklicherweise sind unsere Pa-



tient*innen der Forschung gegentiber sehr aufgeschlossen
und hiufig gern bereit, an Studien teilzunehmen®, freut sich
Ulrike Bingel.

In der Studie mit je iiber 60 gesunden Personen und Pa-
tient*innen mit chronischem Riickenschmerz wurde den
Proband*innen eine Salbe mit dem Chili-Inhaltsstoff Capsai-
cin fur kurze Zeit auf die Haut aufgetragen. Capsaicin fithrt
dazu, dass die Haut fiir eine Weile schmerzempfindlicher
wird. Nachdem die Salbe wieder abgenommen worden war,
befestigten die Forschenden die Thermode an dieser Stelle.
So war es moglich, iiber eine leichte Erhitzung und Abkiih-
lung der Thermode dafiir zu sorgen, dass sich ein anfinglich
moderater Schmerz verstirkte oder abschwichte. Dieser Vor-
gang wurde dann wieder mit verschiedenen geometrischen
Formen verkntipft.

Auch bei diesem Experiment lernten die Teilnehmenden
zunichst, den Anstieg und das Abklingen des Schmerzreizes
mit den Formen zu verbinden, und spiter, die Verbindung
wieder aufzugeben. ,Dieses Lernen ist im Zusammenhang
mit Schmerz sehr wichtig, erklart Ulrike Bingel. ,Denn wir
lernen einerseits, welche Bewegungen, Handlungen oder
Tageszeiten mit der Verstirkung des Schmerzes verbunden
sind. Genauso wichtig ist es aber auch, zu lernen, wie wir
Erleichterung finden kénnen, welche Medikamente uns viel-
leicht helfen.

Die Forschenden konnten beobachten, dass die Verkniip-
fung eines Reizes mit einer Schmerzzunahme wesentlich
schneller gelernt wird als die mit der Abnahme des Schmer-
zes. ,Diese Gedichtnisspur bleibt auch linger im Verhal-
ten ablesbar — ein Rest davon bleibt immer ibrig“, berichtet
Katharina Schmidt.

In einer weiteren Studie untersuchten die Forschenden, ob
sich das Lernen der Verbindung von Reiz und Schmerz zwi-
schen gesunden Menschen und Personen mit chronischem,

unspezifischem Riickenschmerz unterscheidet. ,,Chronische
Schmerzen bestehen iiber mindestens drei Monate®, erklirt
Ulrike Bingel. ,Wenn wir tiber unspezifischen Schmerz
sprechen, lasst sich fiir diese Beschwerden keine organische
Ursache finden. Sie beruhen nicht darauf, dass fortwihrend
Gewebe geschidigt wird, wie das zum Beispiel bei einer Ar-
throse der Fall wire.

Beiden Gruppen von Versuchspersonen — jeweils mehr
als 6o Schmerzpatient*innen und gesunden Kontrollpro-
band*innen — zeigten die Forschenden ebenfalls verschiede-
ne geometrische Figuren, auf die ein Schmerzreiz folgte oder
auch nicht. Zunichst wurde die Verbindung zwischen neut-
ralem Reiz und Schmerz gelernt, im Anschluss ging es um
die Loschung dieser Verbindung.

,Die Studie hat gezeigt, dass Patient*innen mit chroni-
schen Riickenschmerzen weniger zwischen den dargebote-
nen Figuren unterscheiden als schmerzfreie Personen®, be-
richtet Katharina Schmidt. ,Wir kénnen daraus schliefRen,
dass chronischer Schmerz mit einem verinderten Bedro-
hungs- und Sicherheitslernen verbunden ist.

Je mehr die Forschenden iiber die Mechanismen erfah-
ren, die dem Lernen von Schmerz zugrunde liegen, desto bes-
ser hoffen sie, Patient*innen mit chronischen Schmerzen, die
ihr Leben stark einschrinken, helfen zu konnen. ,Im Sonder-
forschungsbereich haben wir die Moglichkeit, mit Kolleg*in-
nen zusammenzuarbeiten, die sich verschiedenen Aspekten
und Krankheitsbildern widmen, neben Riickenschmerz,
der bei uns im Vordergrund steht, zum Beispiel viszeralem
Schmerz“, sagt Ulrike Bingel. ,Chronischem Schmerz kénn-
te trotz der verschiedenartigen Ausprigungen ein allgemei-
nes Phinomen zugrunde liegen. Dem wollen wir auf die Spur
kommen.“

Schmerzgedéachtnis
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Im Gesprich

DEN
FORSCHUNGSSCHATZ

SICHERN

Im Sonderforschungsbereich Extinktions-

lernen erhalten Forschende Unterstiitzung

beim Speichern, Teilen, Archivieren und

Publizieren ihrer Daten.

RT-Scans, EEG-Aufnahmen, Mikroskop-Bilder,
M Stress-Fragebogen — Forschende produzieren Tag

fir Tag einen wahren Schatz an Forschungsdaten.
Am Sonderforschungsbereich Extinktionslernen ist man
bestrebt, diesen Schatz zu heben, andere daran teilhaben zu
lassen und ihn fiir kiinftige Generationen von Forschenden
verstindlich aufzubereiten. Dafiir braucht es Vertrauen, Ge-
duld, Uberzeugungsarbeit — und Kekse, wissen Dr. Marlene
Pacharra und Tobias Otto. Sie unterstiitzen Wissenschaftle-
rinnen und Wissenschaftler beim Forschungsdatenmanage-
ment im Informationsinfrastrukturprojekt (INF) des SFB
1280.

Was ist eigentlich Forschungsdatenmanagement oder
kurz FDM?

Tobias Otto: Forschungsdatenmanagement bezieht sich auf
die Organisation, Speicherung, Dokumentation und Bereit-
stellung von Daten wihrend des gesamten Forschungsprozes-
ses — das klingt erst einmal abstrakt, gar nicht praxisnah und
nach viel Arbeit mit unklarem Nutzen. Das Problem beim
FDM ist, dass es sich anfangs auch tatsichlich so anfiihlt,
aber natiirlich nicht so ist. FDM ist eine langfristige Arbeit,
die sich oft erst nach Abschluss eines Experiments oder Pro-
jekts rentiert. Dann merkt man allerdings sofort, wie sehr es
sich gelohnt hat, in die Arbeit zu investieren, und die Arbeits-
weise wird dann beibehalten.

Marlene Pacharra: Im Idealfall beschiftigt man sich schon vor
dem Start des Experiments damit, wie die Forschungsdaten
gespeichert und dokumentiert werden sollten. Wichtig sind
dabei eine iibersichtliche Daten- und Ordnerstruktur und
eine Idee, welche Informationen zusitzlich benétigt werden,
damit die Daten auch in zehn Jahren noch nachvollziehbar
und wiederverwendbar sind. Letzteres sind die Metadaten,
von denen hiufig gesprochen wird, also die Beschreibung der
Forschungsdaten.

Wie sieht das konkret aus?

Pacharra: Zunichst einmal gilt: Die Forschungsdaten-
manager~innen des Sonderforschungsbereichs sind die For-
schenden selbst, die, ganz im Sinne guter wissenschaftlicher
Praxis, auch selbst fiir ihre Daten verantwortlich sind. Wir
stehen ihnen dabei beratend zur Seite, zeigen ihnen, wie sie
ihre tiglichen FDM-Routinen verbessern kénnen. Aufer-
dem schaffen wir nachhaltige Infrastrukturen, bauen etwa
in enger Zusammenarbeit mit der zentralen Arbeitsgruppe
Research Data Services der Ruhr-Universitit Bochum das
neue Forschungsdatenmanagementsystem ReSeeD auf und
passen es an die Bedarfe des Sonderforschungsbereichs an.
Doch damit diese Werkzeuge iiberhaupt akzeptiert und Teil
des Forschungsalltages werden kénnen, miissen wir uns mit
den Wissenschaftler*innen austauschen, ihre Bedarfe abfra-
gen, merken, wo es hakt.



Otto: Wir fragen ,Wo stehst du?“ und ,Was brauchst du?“ Wir
reden mit den Forschenden, schaffen ein Bewusstsein fiir die
Notwendigkeit eines guten Managements, lésen gemeinsam
Probleme, verbessern Speicherprozesse und so weiter. Unser
INF-Projekt ist also ein Service-Projekt, das auf Kommuni-
kation ausgerichtet ist und unterstiitzt. Sich mit Kaffee und
Keksen dazu zu setzen, die individuelle Betreuung — das hal-
ten wir fiir wesentlich, um gutes Forschungsdatenmanage-
ment voranzutreiben.

Ein wichtiger Bestandteil der Datenmanagement-
Strategie im Sonderforschungsbereich 1280 ist das
Forschungsdatenmanagementsystem ReSeeD der
Ruhr-Universitdt Bochum. Wie kann man sich das vor-
stellen?

Otto: Um Forschungsdaten zu teilen, arbeiten unsere For-
schenden im SFB 1280 momentan mit von uns entwickelten
Apps fur Metadaten auf einem Netzwerklaufwerk der zentra-
len IT und nutzen eine definierte Ordnerstruktur. Das Sys-
tem ist tiber die Jahre gewachsen und funktioniert bis heute,
ist stabil und sicher. Aber fiir Publikation und Archivierung
miissen unsere Forschenden andere Systeme nutzen. ReSeeD
unterstiitzt die Sicherung, Dokumentation, Kollaboration,
Archivierung und Publikation in einem einzigen System mit
hoher Usability fiir die Forschenden, sodass kein Wechsel
zwischen Systemen notig ist.

Individuelle Hilfe beim Forschungs-

datenmanagement bekommen Wissen-

schaftler*innen im Sonderforschungs-

bereich Extinktionslernen.

Pacharra: Fiir uns in den Neurowissenschaften ist ReSeeD
auch deshalb so wichtig, weil es fiir unseren Bereich keine
etablierten Standards gibt. Fiir andere Disziplinen gibt es be-
reits nationale Infrastrukturen.

Seit wann gibt es das aktuelle System?

Otto: Die ersten Uberlegungen dazu haben wir 2016 in der
Forschergruppe FOR 1581 Extinction Learning angestellt: Wie
beschreiben wir unsere unterschiedlichen Forschungsdaten
mit Metadaten? Wie miissen einheitliche Ordnerstrukturen
aussehen, die fiir alle Bereiche der Neurowissenschaften
funktionieren, also fiir Tierdaten, humane Daten, EEG-Auf-
nahmen, MRT-Bilder und so weiter?

Uns war von Anfang wichtig: Das Konzept muss nicht
perfekt sein, aber es muss zu den Forschenden passen, da-
mit sie es in ihren Forschungsalltag integrieren kénnen und
das Konzept dadurch auch angewendet wird. Wir wollen For-
schende da abholen, wo sie stehen, also in der Forschung und
nicht im Datenmanagement. Wir denken, dass wir nur so
langfristig Erfolg haben und ein gutes Forschungsdatenma-
nagement gewahrleisten kénnen.

*Im Gesprach

Forschungsdatenmanagement
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Die Ruhr-Universitat hat nun eine weltweit genutzte Soft-
ware weiterentwickelt, um sie als ReSeeD ihren For-
schenden zur Verfiigung zu stellen. Sie durften das Sys-
tem bereits testen.

Otto: Wir arbeiten eng mit der zentralen Arbeitsgruppe Re-
search Data Services der Ruhr-Universitit zusammen und
haben mit anderen Nutzern an der Ruhr-Universitit die Be-
taversion des neuen Systems getestet. Das System wird sehr
gut! Es ist und bleibt komplett Open Source und wird von un-
seren IT.Services angeboten. Das System kénnen und sollen
alle nutzen und mit entwickeln. Es ist ein System aus der For-
schungscommunity fiir die Forschungscommunity.

Pacharra: ReSeeD wird super. Hier sind die Forschungsdaten
gut aufbewahrt. Fiir Sonderforschungsbereiche kénnen ge-
zielt Anpassungen vorgenommen werden, die zum Beispiel
fachspezifische Anforderungen an Metadatenschemata be-
riicksichtigen.

Wie reagieren die Forschenden auf Aktivitaten des For-
schungsdatenmanagements, etwa die Einfiihrung von
neuen Systemen?

Pacharra: Die Wissenschaftler*innen haben irre viel Ar-
beitspensum und Hirnschmalz in ihre Forschung und das
Erheben der Daten gesteckt. Um diesen Schatz, diese Daten
verstindlich zu teilen, braucht es Vertrauen in die Strukturen
des FDM. Dazu ist in manchen Bereichen ein Kulturwandel
notig. Dartiber hinaus frisst Datenmanagement Zeit. Die
Forschenden wollen forschen, ihre Experimente machen und
schnell die Daten ablegen. Sie sind eingespannt und haben
keine Zeit, ihre Daten aufwendig weg zu sortieren. Deshalb
ist Unterstiitzung hier so wichtig.

Otto: Mit der Zeit, also mit den entstehenden Forschungs-
datenmanagementstrukturen, sind jedoch das Vertrauen in
solche Systeme und das Bewusstsein fiir FDM gewachsen.
Die neue Generation an Forschenden wichst mit der Heran-
gehensweise, Daten so frith wie moglich zu teilen, auf.

Welche Maf3inahmen haben Sie ergriffen, um die For-
schenden beim Forschungsdatenmanagement zu unter-
stiitzen?

Pacharra: Zum einen haben wir den Lab Data Cleaning Day
eingefiihrt, um die Forscher*innen fiir die Verwaltung ihrer
Forschungsdaten zu sensibilisieren. Das muss im Vorfeld gut
geplant sein, denn schlieflich bitten wir die Forschenden da-
rum, einen Tag lang ihre Experimente ruhen zu lassen, sich
ihre Daten anzuschauen und aufzurdumen. Bei einem Lab
Data Cleaning Day sind wir vor Ort und helfen dabei, ihre
Datenschitze zu sichern.

Otto: Um den zeitlichen Aufwand moglichst gering zu halten,
haben wir uns auf feste Workflows geeinigt. Das Bewusstsein
und das Commitment sind mittlerweile da. Ich hére immer
wieder ,Ich brauche mal wieder einen Data Cleaning Day*,
und das ist eine schéne Entwicklung.

Marlene Pacharra und
Tobias Otto unterstiitzen die
Forschenden des SFB 1280
beim Forschungsdaten-
management.

))

WIR
ERHOFFEN
UNS MEHR
TRANSPARENZ.

¢

Marlene Pacharra

Wie gelingt es lhnen, dass sich alle verpflichtet fiihlen
und motiviert mitmachen?

Pacharra: Dafiir sorgt unter anderem auch unsere neue For-
schungsdatenmanagement-Policy, auf die wir uns 2022 mit
allen Forschenden des SFBs geeinigt haben und die Verbind-
lichkeit schafft. Sie hilt die Verantwortlichkeiten, Rollen,
Workflows, Standards fest.

Otto: Die Policy zeigt unser Commitment. Wir machen For-
schungsdatenmanagement und Open Science nicht nur im
stillen Kimmerlein.

Pacharra: Besonders wichtig ist es uns, verstindnisvoll auf
die Wissenschaftlerinnen zuzugehen und ihre Probleme
beim FDM zu verstehen. Nur so kénnen wir sinnvoll beraten
und sie beim FDM erfolgreich unterstiitzen.

Was ist die grofdte Herausforderung aus fachlicher Per-
spektive?

Pacharra: Die Humandaten, also Stressfragebogen,
Hirnscans, stellen eine grofle Herausforderung dar. Hier

muss viel Miihe darauf verwendet werden, dass diese Daten



))

INDIVIDUELLE
BETREUUNG
ISTWESENTLICH,
UM GUTES
FORSCHUNGSDATEN-
MANAGEMENT
VORANZUTREIBEN.

¢

Tobias Otto

anonymisiert sind, die Ethik gewahrt wird. Véllig zurecht
sind Forschende hier sehr vorsichtig und haben Vorbehalte.
Immer schwingt die Sorge mit, dass Riickschliisse zu Pati-
ent*innen und Versuchspersonen mdoglich sind. Datenschutz
hat hier oberste Prioritt.

Otto: Darum sieht unser Workflow drei Kontrollinstanzen
vor. Wir stellen Tools fiir Anonymisierungsworkflows zur
Verfiigung, die wir selbstverstindlich auch mit der For-
schungscommunity teilen. Auch das ist Teil des FDM.

Was erhoffen Sie sich vom Forschungsdatenmanage-
ment fiir die Zukunft?

Pacharra: Wir wollen verhindern, dass die wertvollen Daten
noch einmal erhoben werden miissen. Denn in die Erhebung
flieft neben Zeit, Miithe und Hirnschmalz auch viel Geld.

Otto: Wir hoffen, dass ReSeeD nachhaltig genutzt wird und
die Daten auch noch in iber zehn Jahren verstindlich und die
Experimente nachvollziehbar sind.

Pacharra: Auf diesen Datenschatz sollen, so die grofle Hoff-
nung, unterschiedliche Disziplinen zugreifen kénnen. Mit
der einheitlichen Ordnerstruktur und den Metadaten wollen
wir ein Gertist schaffen, in dem sich Forschende verschiede-
ner Disziplinen zurechtfinden. Dass ein Psychologe sich Mik-
roskop-Daten aus der Biologie anguckt und zentrale Aspekte
sofort versteht und potenziell damit weiterarbeiten kann.

Das klingt sehr vielversprechend fiir die Forschung.
Pacharra: Oh ja. Denken wir in Richtung Big Data. Manche
Forschungserkenntnisse findet man erst, wenn man grofle
Datenmengen sammelt.

Otto: Das ist auch die Idee hinter unseren Fokusgruppen im
SFB 1280. Die Verfiigbarkeit der Daten ist essenziell, um
neue uibergreifende Theorien zu bilden, etwa indem man Da-
ten von Tier und Mensch kombiniert, um so neue Erkenntnis-
se zu gewinnen oder Mechanismen zu entdecken.

Pacharra: Kunftig wird es auch moglich sein, dass Forschen-
de nachschauen kénnen, ob es zu ihren Hypothesen und
Fragestellungen bereits Daten gibt. Das kénnte Forschungs-
prozesse verkiirzen. Wir erhoffen uns auch insgesamt mehr
Transparenz. In der Psychologie gibt es die sogenannte Re-
produzierbarkeitskrise. Je mehr Meta-Informationen wir je-
doch haben, je mehr wir tiber die Kontexte von Studiendaten
wissen, desto eher konnen auch Fehler und Manipulationen
in den Forschungsdesigns entdeckt werden. So zeigt sich,
welche Studien sich reproduzieren und replizieren lassen —
und welche nicht.

Weitere Informationen zu ReSeeD:
9
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Lernen ist schwer. Vergessen ist manchmal noch
schwerer. Wie wird man Gelerntes wieder los? Das s S VEIGEEENT
mochte unser Host Rainer Holl wissen und verstehen.
Dazu interviewt der Autor, Slammer und Moderator
Forschende des Sonderforschungsbereichs
Extinktionslernen zu ihrer Arbeit,

ihren Erkenntnissen und ihrer Wissenschaft.

Der Podcast gibt einen Einblick hinter die Kulissen von
Psychologie, Neurowissenschaft, Medizin und
angrenzenden Bereichen. »Kannste Vergessen? — Der
Podcast vom Lernen, Vergessen und Erinnern« ist der
Podcast des SFB 1280 und erscheint einmal im Monat
— jede Folge mit der Idee, dem

Gehirn ein bisschen mehrin die Staffe 4, Episode

Karten zu gucken.
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