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Storungen durch zu viel Glutamat im Gehirn

Im Gehirn ist es vor allem der Ubertrigerstoff Glutamat, der eine Kommunikation zwischen den
Nervenzellen zu Stande bringt. Hat er seine Aufgabe erledigt, muss er wieder von seinem Einsatzort
entfernt werden - andernfalls kann es zu Storungen wie der Epilepsie kommen. Vor diesem Hintergrund
befassen sich Wissenschaftler an der Universitidt Wiirzburg mit dem Transport von Glutamat im Gehirn.

Eine geregelte Kommunikation zwischen den Nervenzellen ist die Voraussetzung fiir eine normale Funktion des Gehirns.
Die Kommunikation erfolgt an bestimmten Kontaktstellen zwischen den Zellen, den Synapsen, und wird durch
Ubertrigerstoffe vermittelt. Im Gehirn handelt es sich dabei meistens um Glutamat: Wird es von einer Nervenzelle im
Bereich der Synapse freigesetzt, dann fiihrt dies zur Erregung einer anderen Nervenzelle, die mit der ersten in Kontakt
steht.

Dabei entscheiden Menge und Anwesenheitsdauer von Glutamat iiber das AusmaR der Erregung an der Synapse. Istim
Extremfall zu lange zu viel Glutamat vorhanden, kommt es zu einer viel zu starken Erregung, die zum Tod der
Nervenzellen fiihren kann: "Dieses Geschehen soll bei verschiedenen Nervenerkrankungen und bei der Epilepsie eine
Rolle spielen", so Prof. Dr. Peter Kugler vom Anatomischen Institut der Universitat Wiirzburg. Hier kommen nun die
Glutamat-Transporter ins Spiel: Im Normalfall saugen sie den Ubertrigerstoff von den Synapsen ab und verfrachten ihn
zuriick in die Nervenzellen oder deren Begleitzellen, zum Beispiel in die sternformigen Astrozyten. Damit haben die
Transporter eine wichtige Bedeutung fiir die Verfiigbarkeit von Glutamat an der Synapse.

Seit 1992 wurden verschiedene Glutamat-Transporter gefunden, die unterschiedlich in den Nerven- und ihren
Begleitzellen verteilt sind. Auch wurden M3dusestimme entwickelt, bei denen das Gen fiir jeweils einen bestimmten
Glutamat-Transporter ausgeschaltet wurde. Dabei zeigte sich laut Prof. Kugler, dass dies ganz unterschiedliche
Auswirkungen haben kann: Fehlt ein Glutamat-Transporter in den Nervenzellen, hat dies gar keine Folgen fiir die Tiere.
Schaltet man dagegen einen Transporter in den Begleitzellen aus, dann sterben die Nager an Epilepsie. Letzteres sei
dadurch bedingt, dass Glutamat nicht mehr ausreichend aus den Synapsen entfernt wird - eine stiandige Ubererregung
der Nervenzellen und damit die Epilepsie sind die Folgen.

Derartig genetisch verinderte Mause stehen auch im Mittelpunkt eines von der Deutschen Forschungsgemeinschaft
geforderten Projektes: Prof. Kugler und seine Mitarbeiter wollen mit zell- und molekularbiologischen Methoden
herausfinden, was in verschiedenen Hirnregionen dieser Tiere mit den noch funktionierenden Glutamat-Transportern
geschieht, ob diese moglicherweise die Funktion der abgeschalteten Transporter iibernehmen. Die Wissenschaftler
wollen auch klaren, warum die Ausschaltung einzelner Glutamat-Transporter unterschiedliche Folgen fiir die Funktion
des Gehirns hat und welche Bedeutung damit den einzelnen Transportern zukommt. Aulterdem sind sie einem weiteren,
bislang unbekannten Glutamat-Transporter auf der Spur: Er kommt in den Nervenzellen vor und kénnte bisher offene
Fragen zum Glutamat-Transport in Nervenzellen erkldren.

Weitere Informationen: Prof. Dr. Peter Kugler, T (0931) 31-2704, Fax (0931) 31-2712, E-Mail:
peter.kugler@mail.uni-wuerzburg.de
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