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Biologische Psychologie

Biopsychologie als Neurowissenschaft

. Evolutionare Grundlagen

Genetische Grundlagen

Makroanatomie des Nervensystems

Zytologie und Physiologie des Nervensystems

. Erregungsleitung

Neurotransmitter

Drogenwirkung

Schlaf und circadiane Rhythmen
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< Herz- und Kreislaufsystem >




Was versteht man unter einem Gleichgewichtspotential?









Was versteht man unter absoluter und relativer
Refraktarzeit? Was bedeutet: Die Reizstarke ist durch die

Frequenz von AP kodiert?









Neurotransmitter und
Drogenwirkung
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Rezeptoraktivierung

—

Protein mit Bindungsstellen fir
bestimmten NT

NT ist des Rezeptors

Verschiedene R fur
einen NT e

EPSP: NT offnet
Natriumkanale

IPSP: NT offnet

K+ CL- Kanale

(& )

G-Protein bindet sich an
lonenkanal:

- Induktion von EPSP / IPSP
- Synthese eines Second
Messengers

0

Ein ionotroper Rezeptor

—lon

Neurotransmitter

ionotroper
Rezeptor

geschlos-
A sener
lonenkanal | |

Einige Neurotransmittermolekiile binden an Rezeptoren auf lonen-
kanalen. Wenn ein Neurotransmittermolekiil an einen ionotropen
Rezeptor bindet, 6ffnet (wie in diesem Fall) ader schlieBt sich der Kanal,
wodurch der FluB von lonen in das Neuron oder aus dem Neuron heraus

verandertavird,

Ein metabotroper Rezeptor
- - Neurotransmitter

- Gg metabotroper 9 Q

Rezeptor
Signal-
/ N protein
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— G-Protein

Einige Neurotransmittermolekiile binden an Rezeptoren auf Membran-
signalproteinen, welche an G-Proteine gekoppelt sind. Bindet ein Neuro-
transmittermolekil an einen metabotropen Rezeptor, so spaltet sich eine
Untereinheit des G-Proteins in das Neuron ab und bindet entweder an
einen lonenkanal oder stimuliert die Synthese eines sekundaren

Botenstoffes. 10




lonotrope Rezeptoren

- Sind an ligandengesteuerte
(transmittergesteuerte)
lonenkanéale gekoppelt

- Kbnnen EPSP und IPSP
generieren

Metabotrope Rezeptoren

Sind an Signalproteine und G-
Proteine gekoppelt.

G-Proteine kbnnen EPSP und
IPSP generieren.

G-Proteine konnen Synthese
eines sekundaren Botenstoffs
auslosen.

Sek. Botenstoffe konnen Aktivitat
von NZ verschiedentlich
beeinfluRen 11




Niedermolekulare NT

- Direkten Synapsen
- lonotrope oder metabotrope
Rezeptoren

- Direkte Wirkung auf
lonenkanale

- Schnelle und kurzfristige
Wirkung

Neuropeptide

- Diffuse Freisetzung
- Metabotrope Rezeptoren
- Direkte Wirkung auf lonenkanéle

- Ubertragung langsamer, diffuser
und lang anhaltender Signale

12




Neurotransmitterklassen

Aminosauren

Monoamine

Losliche Gase

Acetylcholin

Neuropeptide

Catecholamine

Indolamine

Endorphine

Andere Neuropeptide

Glutamat
Aspartat
Glycin
GABA

Dopamin
Adrenalin
Noradrenalin

Serotonin

Stickstoffmonoxid
Kohlenmonoxid

Acetylcholin

=




Neurotransmitterklassen

Aminosauren

Monoamine

Losliche Gase

Acetylcholin

Neuropeptide

)

)

Catecholamine

Indolamine

Endorphine

Andere Neuropeptide

Glutamat
Aspartat
Glycin
GABA

Dopamin
Adrenalin
Noradrenalin
Serotonin

Stickstoffmonoxid
Kohlenmonoxid

Acetylcholin




W Katecholami

Dopamin '
]
/

Noradrenalin

Adrenalin

-

4.16 Die Stufen bei der Synthese von Katecholaminen = 1g
aus Tyrosin.



Neurotransmitterklassen

Aminosauren

Monoamine

Losliche Gase

Acetylcholin

> Neuropeptide

Catecholamine

Indolamine

Endorphine

Andere Neuropeptide

Glutamat
Aspartat
Glycin
GABA

Dopamin
Adrenalin
Noradrenalin

Serotonin

Stickstoffmonoxid
Kohlenmonoxid

Acetylcholin

=




© Opiat-Rezeptorblocker (Naloxon): Nachweis
von Opiatrezeptoren im Gehirn (1973):

- Periaquaeduktales Grau  (Analgesie)
- Formatio Reticularis (Sedierung)
- Nc accumbens (Verstarkung)

@ aktivieren neuronale Systeme die
Substanzen produzieren
Erfahrungen vermitteln

@ Neuromodulatoren: Regulation der
Membranempfindlichkeit

1



Opiate

Naturliche Formen: Opium (Hauptbestandteil = Morphin)

Synthetisierte Form: Heroin

Starkes Schmerzmittel

\/%, . THE PROBLEM _

)

/S BEEN SODVED BY A0




Niedermolekulare NT:
AMmMinosauren

)

@ Glutamat
@ Aspartat

@ Glycin

Aminosauren

Catecholamine

Monoamine

Indolamine
Lésliche Gase
Acetylcholin

Endorphine
Neuropeptide

Andere Neuropeptide

@ GABA (Gamma-Aminobuttersaure)

Glutamat
Aspartat
Glycin
GABA

Dopamin
Adrenalin
Noradrenalin

Serotonin

Stickstoffmonoxid
Kohlenmonoxid

Acetylcholin

N




Niedermole
AMinos

‘ Glutamat
' Aspartat

‘ Glycin

‘ GABA (Gamma-Aminobuttersaure)
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Aminosauren: C

der am meisten an erregenden Ubertragungen
betelligte Botenstoff

Cerebrale Ischamie Lernen, LTP
und ,,Hebbsche Regel*

Ein BlutgefaB
ist verstopft. /

-
Die von der Ischamie

/ betroffenen Neurone

setzen Ubermé&Big
Glutamat frei.

Ist das postsynaptische Neuron nicht

depolarisiert, wenn sich Glutamat an seine
Rezeptoren bindet, lassen die NMDA-
Rezeptoren nur den Einstrom von einigen
Kalziumionen zu, und es wird kein LTP
induziert.

Glutamat

Das lbermé&Bige

Glutamat bindet an
NMDA-Rezeptoren
und |&st dadurch einen
tibermaBigen Einstrom
von Na*- und Ca®*-
lonen in postsynap-
tische Neurone aus.

NMDA-
Rezeptor dendritischer

Dorn

Kalzium-
kanal

Ist das postsynaptische Neuron
depolarisiert, wenn sich Glutamat
an seine Rezeptoren bindet, lassen

= 4 . MDA-Rezeptoren den Einstrom
Der (ibermé&Bige Einstrom S Kalziumionen zu, die aber

von Na'*- und Ca*"-lonen " die Aktivierung von Proteinkinasen
zerstort schlieBlich die post- . im Cytoplasma die LTP induzieren.
synaptischen Neurone, st . -
bei ihnen aber zuerst eine
ubermaBige Freisetzung von
Glutamat aus, wodurch sich
die toxische Kaskade auf
weitere Neurone ausbreitet.

Degeneration

kinasen




Aminosauren: GABA

der am meisten an hemmenden Ubertragungen beteiligte

© 6 006

Botenstoff

auch als Gegenspieler von Glutamat bezeichnet

beide NT kommen in nahezu allen Bereichen des
Gehirns vor

GABA Rezeptoren: komplexe Struktur, auch
Bindungsstellen fur Alkohol und Barbiturate

zwei GABA Rezeptortypen (A: lonotrop / B:
metabotrop)

N




Aminosauren: GAB

GABA-A Agonisten: Benzodiazipine (Diazepam /
Valium - Anxiolytika)

GABA Unterversorgung: e : giaEe g
eine Ursache epileptischer mesu « 2 @ © *# % _ cuoiden
p p &\ Q °N & /C d

Erkrankungen P . P
. ; e 7 GABA,-
Rezeptor

Benzodiazepin-

Rolle bei Angststérungen

GABA Rezeptorkomplex



Niedermolekulare NT:

Monamine
Glutamat
Aspartat
Aminosauren Glycin
GABA
Dopamin
. Catecholamine Adrenalin
Monoamine Noradrenalin
Indolamine Serotonin
= Stickstoffmonoxid
Beellieat (G Kohlenmonoxid
» Katecholamine e Ehoiln Acetylcholin
e Dopamin Endorphine
] Neuropeptide
e Noradrenalin Andere Neuropeptide
e Adrenalin

> Indolamine
e Serotonin




Noradrenalin

Adrenalin
B

4

Schrittweise Synthese der
Katecholamine

Enger Zusammenhang
zwischen Dopamin,
Noradrenalin, Adrenalin

N



Katecholamine:
Drei Dopaminsyste
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Abbildung 4.13: Schematischer Medianschnitt des Ratter” ns, der die Lokalisation der wicl. sten Gruppierungen dopaminerger
Neurone und die Verteilung ihrer Axone und Endknopfe zei . (Aus Fuxe et al., 1985.)
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Katecholamine:

© Bahnende und hemmende Wirkung

@ Beteiligt an einer Vielzahl von Funktionen

— Mesolimbisches Dopaminsystem (=2
Anreizmotivation, Belohnung)

— Parkinson-Krankheit als Folge von
Dopaminmangel (Degeneration der Substantia
nigra, dessen Neuronen Uber die nigrostriatale
Bahn ins Striatum projizieren)

- ,,Dopamin-Hypothese der Schizophrenie*:
Ubermaf an Dopamin im Bereich des
Frontallappens

@ Einige Psychopharmaka sind Dopaminagonisten:
Amphetamine / Kokain / Methylphenidat (Ritalin)

N
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Katecholamine:
Noradrenall

ﬂ-\ Abbildung 4.16:
Neocortex i

. Schematischer Median-
schnitt eines Rattenhirns,
der den Lokalisationen
der wichtigsten Gruppie-

ulbus , rungen noradrenerger
olfactorius’  Neurone zeigt und die
Verteilung ihrer Axone

L
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dorsales Gnde

/ Thalamus gagg|- und Endkndpfe markiert.
ganglien (Aus Cotman & Mc-
| A , Septum Gaugh, 1980)
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Riicke " Hypothalamus
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Katecholamine:

Epinephrin / Norepinephrin

wichtigster NT des sympathischen NS

bahnende und hemmende Wirkung

Vigilanz / Sexualverhalten /7 Appetit

affektive Konnotation / Stress (Adrenalin)
vermutliche Rolle bei der Hemmung des REM-Schlafes

noradrenerge Defizite bei bestimmten Symptomen
einer Depression

Noradrenaliniberschuss - Manie




Indolamin:

Vielfaltige Wirkung (Stimmungsregulation,
Nahrungsaufnahme, Schlaf & Schmerz)

Depressionsbehandlung (z.B. das Antidepressivum
Fluoxetin ist Serotoninwiederaufnahmehemmer)

. Serotoninagonist, Rezeptoren im Stirnhirn. Stort
serotonerge Ubertragung. Halluzinogene Wirkung

Noradrenalin &
Serotoninagonist (exzitatorische und hallozinogene
Wirkung; zerstort serotonerge Neurone)

w




Indolamin:

e P TR T T Abbildung 4.18:

Neocortex Schematischer Median-
_\-H_hh"'“‘--_._
% Tectum H

schnitt eines Ratten-
‘
/% Habenula Q \

: - hirns, der die Lokalisa-
Thalamus Basal-

f-f)

w/‘)/

. tionen der wichtigsten

Bulbus ) Gruppierungen
raIfam;td::r~iL/:)s~,/J serotonerger Neurone

zeigt und die Vertei-
X lung ihrer Axone und
me"/ Endknopfe markiert.

Septum /m (Aus Consolazione &

Amygdala Cuello, 1982.)
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Acetylcholin: 3 grofse

laterodorsaler und
peduncolopontiner

tegmentaler Kern dorsal
(dorsolateraler Pons) R
/—\ Neocortex

i —_

Cortex des

BulbD.

olfactorius

mediale

Habenula \

_\\Z(_/ Substantia
NC‘ n|gra "

-
Y
f Mediales
\ Medullare Septum
\ Formatio
i i =
reticularis . MNc. caudatus,

Kern Putamen und
(basales MNc. accumbens
Vorderhirn) (enthélt Interneurone)

\ Kerne

[ —

Abbildung 4.9: Schematischer Medianschnitt eines Rattenhirns, der die Orte der wichtigsten Gruppierungen acetylcholinerger Neu-
rone zeigt und die Verteilung ihrer Axone und Endkndpfe iiber dem Gehirn. (Aus Woolf, 1991.)



Acetylcholin (ACh)

Haufigster Neurotransmitter

periphares Nervensystem / neuromuskulare
Verbindungen

Bahnende Wirkung

Zwel Rezeptortypen:
Rezeptoren (ionotrop; an Muskelfasern)
Rezeptoren (metabotrop)

Abnahme der cholinergen Aktivitat bei Alzheimer-
Krankheit (Degeneration von Neuronen im basalen
Vorderhirn, Acetylcholinesterasehemmer bei
Alzheimererkrankung)




Pharmakologische Einfllisse
auf NT-Systeme

@ Psychoaktive Substanzen: Substanzen, die
aufgrund ihrer Wirkung auf synaptische
Ubertragung psychologische Prozesse beeinflussen
kénnen.

@ Agonisten (z.B. Wiederaufnahmehemmer)
© Antagonisten (z.B. Rezeptorblocker)

w




Sieben Prozesse der
Neurotransmitterwirkung

Die sieben Schritte der Neurotransmitter- (1) Synth ese’
aktivitat

synthetisierende (2) Spe|CherU ng |n deﬂ
sreme Vesikeln

Vorlaufermolekiile

\rﬁgel\rlr?urotrans- (3) A b b au VO n
Vesiel Neurotransmittern

Neurotransmittermolekiile

werden aus ihren Vorlaufer-
molekiilen unter dem Einfluss
von Enzymen synthetisiert.

Neurotransmittermolekile
werden in Vesikeln gespeichert.

Neurotransmittemolekiile, die
aus ihren Vesikeln entweichen,
werden durch Enzyme zerstort.

abbauende (4) Exo Cytose

Enzyme

Aktionspotentiale veranlassen
Vesikel, mit der prasynaptischen
Membran zu verschmelzen und ihre
Neurotransmittermolekiile in den
synaptischen Spalt freizusetzen.

(5) hemmende
Ruckkoppelung tber
Autorezeptoren

Freigesetzte Neurotrans-

mittermolekile binden an
Autorezeptoren und hemmen
eine weitere Neurotransmitter-
freisetzung.

(6) Aktivierung von
postsyn. Rezeptoren

Freigesetzte Neurotransmitter
molekiile binden an postsynap-
tische Rezeptoren.

(7) Deaktivierung

Freigesetzte Neurotransmit-
termolekiile werden ent-
weder durch die Wiederaufnahme 5
oder den enzymatischen

Abbau deaktiviert. postsynaptischer

Rezeptor

el

w



Mechanismen der agonistischen und
antagonistischen Pharmakonwirkung

Einige Mechanismen,
wie Pharmaka und Drogen wirken

Agonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen S v é

Pharmaka und Drogen fordern
die Synthese von Neurotrans-
mittermolekiilen (z. B. indem
sie die Anzahl der Vorlaufer-
molekiile erhéhen).

Antagonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen

v % Pharmaka und Drogen blockie-

% Y g ren die Synthese von Neuro-
transmittermolekilen (z. B.
Ak 3 indem sie synthetisierende
r 0 Enzyme zerstoren).
° o Pharmaka und Drogen bewirken,
dass die Neurotransmitter-

molekiile aus den Vesikeln
entweichen und durch abbauende
Enzyme zerstdrt werden.

Pharmaka und Drogen erhéhen
die Zahl der Neurotransmitter-
molekiile, indem sie abbauende
Enzyme zerstoren.

Pharmaka und Drogen erhéhen
die Freisetzung von Neuro-
transmittermolekiilen aus den
Endkndpfchen.

%harmaka und Drogen hemmen
Freisetzung der Neurotrans-
mittermolekile aus den
Endknopfchen.

Pharmaka und Drogen binden an //
Autorezeptoren und blockieren /
deren hemmenden Effekt auf

die Neurotransmitterfreisetzung.

Pharmaka und Drogen binden \
an die postsynaptischen
Rezeptoren und aktivieren diese
entweder oder verstarken die
Wirkung der Neurotransmitter.

P
~N

rmaka und Drogen aktivieren
orezeptoren und hemmen die
eurotransmitterfreisetzung.

Pharmaka und Drogen bloc
ren die Deaktivierung der
Neurotransmittermolgﬁ
indem sie den Abbau-oder die —
_Wiederaufnahme hemmen.




Beispiele psychoaktiver Substanzen " _

@ Kokain (Katecholaminagonist)

@ Benzodiazipine (GABA-Agonisten)

© Atropin: ACh — Antagonist (Rezeptorblocker)
@ Curare (ACh Rezeptorblocker)

© Botulinumtoxin (hemmt Exocytose von Ach an der
neuromuskularen Endplatte)

w



Die Blatter des Coca-Strauches (Erythroxylum coca)
enthalten Cocain.

Einige Mechanismen,
wie Pharmaka und Drogen wirken

Agonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen

Pharmaka und Drogen férdern
die Synthese von Neurotrans-
mittermolekilen (z. B. indem
sie die Anzahl der Vorlaufer-
molekile erhéhen).

Antagonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen

Pharmaka und Drogen blockie-
ren die Synthese von Neuro-
transmittermolekiilen (z. B.
indem sie synthetisierende
Enzyme zerstdren).

Pharmaka und Drogen erhdhen
die Zahl der Neurotransmitter-
molekile, indem sie abbauende
Enzyme zerstoren.

Pharmaka und Drogen bewirken,

dass die Neurotransmitter-

molekule aus den Vesikeln

entweichen und durch abbauende
Enzyme zerstért werden.

\

\?garmaka und Drogen hemmen

N Freisetzung der Neurotrans-
0 \\ mittermolekiile aus den
0 ) Endkndpfchen.

Pharmaka und Drogen erh6hen
die Freisetzung von Neuro-
transmittermolekilen aus den
Endkndpfchen.

Pharmaka und Drogen binden an //
Autorezeptoren und blockieren
deren hemmenden Effekt auf

die Neurotransmitterfreisetzung.|

Pharmaka und Drogen binden \.
an die postsynaptischen
Rezeptoren und aktivieren diese

Pharmaka und Drogen aktivieren
Audtorezeptoren und hemmen die
/Neurotransmitterfreisetzung.

entweder oder verstarken die 0
Wirkuna der Manmﬂansmitter./ ‘ °
==
Pharmaka und Drogen bloc}iéﬁ' \ 0 0 Pfaa und Drogen wirken als
ren die Deaktivierung der Rezeptorbloeker; sie binden an
NeurotransmiW sch
der die

postsynaptisc zep@w
indem sie den Abb blockieren den Effekt de
fWhemmen. Neurotransmitters. B\




Wi rken rer Einige Mechanismen,
wie Pharmaka und Drogen wirken

anxio IytISC h, Agonistische Pharmaka-

Antagonistische Pharmaka-

und Drogenwirkungen a” é > 4 § und Drogenwirkungen
ant| ko Nnvu IS AV4 Pharmaka und Drogen férdern a v % Pharmaka und Drogen blockie-
’ die Synthese von Neurotrans- » % ren die Synthese von Neuro-

transmittermolekilen (z. B.
indem sie synthetisierende
Enzyme zerstdren).

mittermolekiilen (z. B. indem

Se d atlv sie die Anzahl der Vorlaufer-

molekile erhéhen).

Pharmaka und Drogen erhthen
die Zahl der Neurotransmitter-
molekille, indem sie abbauende
Enzyme zerstoren.

Pharmaka und Drogen bewirken,
dass die Neurotransmitter-
molekiile aus den Vesikeln
entweichen und durch abbauende

Pharmaka und Drogen erhéhen Enzyme zerstort werden.

die Freisetzung von Neuro-
transmittermolekilen aus den

Endkndpfchen.
harmaka und Drogen hemmen

Freisetzung der Neurotrans-
rmolekile aus den

}né‘)pfchen.

Pharmaka und Drogen binden an
Autorezeptoren und blockieren
deren hemmenden Effekt auf
die " _uivransmiuernn o2 2tzung.

En

Pharmaka und Drogen binden
an die postsynaptischen
Rezeptoren und aktivieren diese
entweder oder verstarken die
Wirkung der Neurotransmitter.

Pharmaka und Drogen aktivieren
Autorezeptoren und hemmen die
Neurotransmitterfreisetzung.

und Drogen wirken als
eker; sie binden an

Phai.oioms oo olocki
ren die Deaktivierung der
Neurotransmittermolekii
indem sie den blockieren den Effekt de
Wemmen. Neurotransmitters.




Benzodiazipine: GAB

= GABA-, Agonisten: Benzodiazipine (Diazepam /
Valium - Anxiolytika)

p @ s
Benzodiazepin- @ B E GABA-Molekile
molekdl \ Qe Q o ° @ /Chloridion
\\ ! @ @ g Chloridionen-

: ch % kanal
... wirken anxiolytisch, e, L e
sedativ und antikonvulsiv ;3. |

GABA-, Rezeptorkomplex

4
b}



und : ACh —
Antagonisten (Rezeptorblocke

Extrakt der Tollkirsche (Atropa belladonna)

blockiert muscarinerge Rezeptoren
(metabotrop). Lokale Anwendung
(z.B. Pupillenerweiterung)

indianisches Pfeilgift

blockiert nikotinerge Rezeptoren an
neuromuskularer Verbindungen

- Lahmungen (der Atmung)
- Muskelrelaxant bei Operationen

SIS



und . Ach —
Antagonisten (Rezeptorblocker)

Einige Mechanismen,
wie Pharmaka und Drogen wirken

Agonistische Pharmaka- Antagonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen gﬂ v é > 4 é und Drogenwirkungen
Pharmaka und Drogen férdern a v % Pharmaka und Drogen blockie-

die Synthese von Neurotrans-
mittermolekilen (z. B. indem
sie die Anzahl der Vorlaufer-
molekile erhéhen).

ren die Synthese von Neuro-
transmittermolekiilen (z. B.

\ indem sie synthetisierende

\ Enzyme zerstéren).

Pharmaka und Drogen erhthen
die Zahl der Neurotransmitter-
molektle, indem sie abbauende
Enzyme zerstoren.

Pharmaka und Drogen bewirken,

dass die Neurotransmitter-

molekile aus den Vesikeln

entweichen und durch abbauende
Enzyme zerstort werden.

A\

\?garmaka und Drogen hemmen

Pharmaka und Drogen binden an Freisetzung der Neurotrans-
Autorezeptoren und blockieren rmolekile aus den

deren hemmenden Effekt auf ! Endknopfchen.

die Neurotransmitterfreisetzung.I

\

Pharmaka und Drogen erhdhen
die Freisetzung von Neuro-
transmittermolekilen aus den
Endknépfchen.

Pharmaka und Drogen binden
an die postsynaptischen
Rezeptoren und aktivieren diese

Pharmaka und Drogen aktivieren
Autorezeptoren und hemmen die
/Neurotransmitterfreisetzung.

entweder oder verstarken die 0

Wirkung der Neurotransmitter.

Pharmaka und Drogen blocyf \ o ° ”’"’Pfaa und Drogen wirken als
ren die Deaktivierung der Rezeptorbloeker; sie binden an
NeurotransmiW =~ postsynaptisc zeptoren und
indem sie den Abb der die

blockieren den Effekt és‘%

_Wiederaufnahme hemmen. Neurotransmitters.

4
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und : Ach -
Antagonisten

Atropin: Extrakt der Tollkirsche (atropa belladonna)

blockiert muscarinerge Rezeptoren
lokale Anwendung
(z.B. Pupillenerweiterung)

Curare: indianisches Pfeilgift

blockiert nikotinerge Rezeptoren
neuromuskularer Verbindungen

- Lahmungen (der Atmung)

- Muskelrelaxant bei Operationen




BotulinumtoXxin: Ach A&

Botox (neurotoxisches Protein)
- Muskelrelaxant
- Spastiken

- Behandlung von Blasenstorung (z.B.
Parkinson)

- Hyperhidrose (SchweiBhemmer)
- Schielen, Schiefhals

- Kosmetische Medizin / Faltenglattung

»n



Take Home

Vorgange an Synapsen

Freisetzung von NT

Rezeptoren(inotrop vs metabotrop)
Deaktivierung von NT

Neurotransmitterklassen
Niedermolekulare NT vs Neuropeptide
Syntese und Wirkweise

Pharmakologische Einflisse auf NT-Systeme
Agonisten vs Antagonisten
FUnf Beispiele
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Drogenabhangigkeit und die
Belohnungszentren des
Gehirns
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Hauptsache

Mehr kiffen, weniger saufen

Anteil der 18- bis 59-Jahrigen in Prozent

- regelmatRige Alkoholkonsumenten! = starke Raucher?
- Cannabis-Konsumenten - Kokain-Konsumenten

25-
20-
15-
13,0
10- |
8,3
ui ~3,9
03 1,2
0_

I | | I I I | | I 1
1990 95 '97 2000 '03 ’'06 '09 '12 15 2018
SZ-GRAFIK; QUELLE: ESA
1) mehr als 24 Gramm (Manner) bzw. 12 Gramm
(Frauen) pro Tag; 2) mindestens 20 Zigaretten
pro Tag




Drogenverabreich

Orale Einnahme

Injektion

Inhalation

Absorption durch Schleimhaute




Toleranzentwicklung
Dosis-Wirkungskurve

Drogentoleranz entspricht
einer Verlagerung der
Dosis-Wirkungs-Kurve
nach rechts. Daher ...

hat bei toleranten
Probanden dieselbe
Dosis weniger Wirkung.

initiale Dosis-
Wirkungs-Kurve

. . — DoOsiS-Wirkungs-
ist bei toleranten

Starke der Drogenwirkung

Kurve nach
= Probanden eine langerer Drogen-
grofBBere Dosis notig, exposition

um dieselbe Wirkung
hervorzurufen. Dosis der Droge
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- Drei wichtige Faktoren zur Spezifitat T A
der Wirkstofftoleranz | /4

Kreuztoleranz (bspw. GABA Agonisten)

Toleranz nur gegenuber Einzelwirkungen einer Droge
& Sensitivierung gegenuber anderen Wirkungen.

Metabolische Toleranz / funktionelle Toleranz.

e : GABA-Molekille
olekil \ 3 °Q o f;//Ch\mldmn 5
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Die Blatter des Coca-Strauches (Erythroxylum coca)
enthalten Cocain.

Einige Mechanismen,
wie Pharmaka und Drogen wirken

Agonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen

Pharmaka und Drogen férdern
die Synthese von Neurotrans-
mittermolekilen (z. B. indem
sie die Anzahl der Vorlaufer-
molekile erhéhen).

Antagonistische Pharmaka-
und Drogenwirkungen

Pharmaka und Drogen blockie-
ren die Synthese von Neuro-
transmittermolekiilen (z. B.
indem sie synthetisierende
Enzyme zerstdren).

Pharmaka und Drogen erhdhen
die Zahl der Neurotransmitter-
molekile, indem sie abbauende
Enzyme zerstoren.

Pharmaka und Drogen bewirken,
dass die Neurotransmitter-
molekule aus den Vesikeln
entweichen und durch abbauende

Pharmaka und Drogen erhéhen Enzyme zerstdrt werden.

die Freisetzung von Neuro-
transmittermolekiilen aus den
Endkn&pfchen.
harmaka und Drogen hemmen
' i
e Freisetzung der Neurotrans-
mittermolekiile aus den
En Wnépfchen.

Pharmaka und Drogen binden an / /
Autorezeptoren und blockieren
deren hemmenden Effekt auf
die Neurotransmitterfreisetzung.l

/
Ph jmaka und Drogen aktivieren

’ orezeptoren und hemmen die
,/Neurotransmltterfreisetzung

Pharmaka und Drogen binden \.
an die postsynaptischen
Rezeptoren und aktivieren diese
entweder oder verstarken die

Wirkuna der Mauratransmitter. 0 0‘ ° °

/~
/
Pharmaka und Drogen bloc}'n;»/ﬁ == P’ha und Drogen wirken als
ren die Deaktivierung der Rezepto slqar sie binden an
NeurotransmlﬁW postsynaptisc e\n&%prren und
indem sie den der die — blockieren den Effekt eS\—-_\
/Iw,dem@?nahr‘n/hemmen Neurotransmitters.
5




Entzugssymptome

Stirke der Entzugs- ! Stirke der Drogenwirkung

erscheinungen

Drogenexposition

S = = AUSGANGSNIVEAU == == == =

Die Drogeneinnahme hat

die Entwicklung adaptiver
neuronaler Veranderungen
zur Folge, die Toleranz erzeu-
gen, indem sie der Drogen-
wirkung entgegenwirken.

adaptive neuronale
Veranderungen

Drogenentzug

Entzugs-
erscheinungen

Sobald keine Droge mehr

vorhanden ist, die dem
entgegen wirkt, erzeugen die
neuronalen Adaptationen
Entzugserscheinungen, die
den Wirkungen der Droge
entgegengesetzt sind.

Abbildung 15.2: Die Beziehung zwischen
Toleranz und Entzugserscheinungen.
Dieselben adaptiven neurophysiologischen
Veranderungen, die sich als Reaktion auf die
Drogenexposition entwickeln und Toleranz
erzeugen, manifestieren sich als Entzugs-
erscheinungen, wenn die Droge abgesetzt
wird. Wahrend sich die neurophysiologischen
Veranderungen entwickeln, nimmt die
Toleranz zu; wahrend sie sich zurlckbilden,
nimmt die Starke der Entzugserscheinungen
ab.
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Begriffsklarung:

Stchtige sind Drogenkonsumenten aber nicht alle
Drogenkonsumenten sind stichtig!

Entzugssyndrom: krankhafter Zustand nach Entzug.

Sucht: Drogeneinnahme trotz gesundheitlicher und sozialer
Schaden & Drogenkonsum trotz Absetzversuchen.

“Physische Abhangigkeit ist Hauptursache der Sucht”

Aber: Sichtige fangen nach Absetzung wieder mit
Drogenkonsum an.

=> Psychische Abhangigkeit?
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Die Rolle des Lernens bei der
Drogentoleranz

© Kontingente Toleranz (Erfahrung)
© Konditionierte Toleranz (Situation)

© Konditionierte Entzugserscheinungen
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Kontingente Toleranz: .

Erfahrungsabhangige Toleranz

Ausgangs- Lerndurchgange Testdurchgang
R konvulsive Alkohol vor der
konvulsive Stimulation; plus konvulsiven
Stimulation; Alkohol Stimulation
kein Alkohol
4 Diese
E — 40 .,7‘ S —————+—o— Gruppe
03 ? wurde
0 c tolerant.
g = 30 Alkohol naclh
(=] % der konvulsiven
[ Stimulation
< o
2=
=8 20 —
E& Alkohol vor der
S8 konvulsiven Diese
_‘E” E 10 Stimulation Gruppe
=y wurde nicht
(=] K tolerant.
[ ]
I

Tage

Abbildung 15.3: Kontingente Toleranz gegentiber der antikonvulsiven Wirkung von Alkohol. Die Ratten, die

den Alkohol bei jedem Lerndurchgang vor der konvulsiven Stimulation erhielten, wurden gegeniber seiner antikonvulsiven Wirkung
tolerant; die Ratten, die dieselben Injektionen bei jedem Lerndurchgang nach der konvulsiven Stim@8tion erhielten, wurden nicht
tolerant (adaptiert aus Pinel, Mana & Kim, 1989).



Kontingente Toleranz

© Schadigende Wirkung des Alkohols auf
Sexualverhalten (Sex nach Injektion)

© Anorektische Wirkung von Cholecystokinin (Fressen
nach Injektion)

© Schadigende Wirkung des Alkohols auf raumliches
Verhalten (Labyrinth nach Alkohol)
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Danke fur lhre
Aufmerksamkelis
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