BioFokus Nr. 75/2007

gende Anteil unserer Kenntnisse iiber die Funktion
einzelner Hirnstrukturen von Tierversuchen. Moderne
Lehrbiicher der Neurologie miissten auf ein Zehntel
zusammengestrichen werden, wenn auf diese Kennt-
nisse verzichtet werden miisste. Eine besondere
Bedeutung kommt den Experimenten mit Affen zu,
weil wichtige Strukturen 1m Hirnstamm, Kleinhirn
und Grosshirn erst auf der Entwicklungsstufe von
Primaten in der gleichen spezialisierten Art wie beim
Menschen funktionieren. Was vom neuroanatomischen
Gesichtspunkr aus offensichtlich ist (man vergleiche
die Gehirne von Ratten, Rhesusaffen und Men-
schen!), gilt auch fiir die Neurophysiologie: bestimmte
Nervenzellgruppen haben meist identische Funkti-
onen bei Affen und Menschen, wihrend die bei Ratten
oder Mdausen oft nicht existent sind oder andere
Funktionen haben.»

Zusammenfassend lédsst sich sagen, dass es
auch in Zukunft darum gehen wird, tierisches
Leiden angesichts der Unvermeidlichkeit von
Tierversuchen nach Mdglichkeit zu minimieren
und das zu realisieren, was mit den Stichworten
«refinement, replacement and reduction» anvisiert

wird. In absehbarer Zeit wird man im Interesse
der Human- und Veterindrmedizin auf Tierver-
suche, auch auf solche mit Affen, jedoch nicht
verzichten kénnen. Solche Versuche — so die
Schlussthese — kdnnen moralisch grundsétzlich
dann gerechtfertigt werden, wenn direkt oder
indirekt ein Zusammenhang zwischen den
Ergebnissen solcher Forschung und der auf
andere Weise nicht erreichbaren Verminderung
menschlichen und tierischen Leids erwartet
werden kann.
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Die Bedeutung der Primatenforschung
fur die klinische Neurologie

Die Aufgabe der klinischen Neurologie

Der klinische Neurologe untersucht und behan-
delt Patienten mit neurologischen Stérungen.
Diese umfassen hiufige!, seltene? und sehr
seltene® Erkrankungen des Gehirns, des Riicken-
marks, der Nerven und der Muskeln. Der umfas-
send ausgebildete Neurologe ist in der Lage, auch
noch so feine neurologische Zeichen, die er bei

1z B. Hirminfarkt, Parkinson-Krankheit, multiple Sklerose

2 z.B. amyotrophe Lateralsklerose, Myasthenia gravis,
Guillain-Barré-Syndrom

3 z.B. Kleinhirndegenerationen, Morbus Fabry,
mitochondriale Enzephalopathien

der klinischen* und apparativen® Untersuchung
erheben kann, richtig einzuordnen und auf
Stoérungen in bestimmten Strukturen des Nerven-
systems zuriickzufithren. Dies wiederum ist
entscheidend fiir eine addquate Therapie und
Prognose. Gerade wegen der rasanten Entwick-
lung in der anatomischen und funktionellen
Bildgebung des Gehirns ist die richtige klinische
Interpretation von neurologischen Stérungen
noch wichtiger geworden. Mit der immer prézi-

4 am Krankenbett oder in der Sprechstunde
z.B. Elektroenzephalographie, Elektroneurographie,
Okulographie
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seren Bildgebung wird ndmlich die Grenze
zwischen pathologischen Befunden, altersentspre-
chenden Befunden und Normvarianten immer
diffuser, und damit kommt dem exakten Erfassen
und Interpretieren von neurologischen Funkti-
onen eine immer grossere Bedeutung zu.

Detaillierte Kenntnis iiber menschliche Hirn-
funktionen basiert haufig auf Primatenversuchen

Die moderne neurologische Diagnostik erfordert
allerdings eine detaillierte Kenntnis der Funktion
und Lokalisation aller wichtigen Strukturen des
Gehirns und des Rickenmarks. Nur so kénnen
die Symptome, die der Patient erzéhlt, und die
Zeichen, die der Neurologe mit klinischen und
apparativen Tests dokumentiert, bei der Diagno-
sestellung und im Verlauf der Therapie richtig
interpretiert werden. Der tiberwiegende Anteil
unserer Kenntnisse tiber die Funktion einzelner
Hirnstrukturen stammt von Tierversuchen.
Moderne Lehrbiicher der Neurologie miissten auf
ein Zehntel zusammengestrichen werden, wenn
auf diese Kenntnisse verzichtet wiirde. Eine
besondere Bedeutung kommt den Experimenten
an Affen zu, weil wichtige Strukturen im
Hirnstamm, Kleinhirn und Grosshirn erst auf der
Entwicklungsstufe von Primaten in der gleichen
spezialisierten Art wie beim Menschen funktio-
nieren. Was vom neuroanatomischen Gesichts-
punkt aus gesehen offensichtlich ist (man verglei-
che die Gehirne von Ratten, Rhesusaffen und
Menschen!), gilt auch fiir die Neurophysiologie:
bestimmte Nervenzellgruppen haben meist
identische Funktionen bei Affen und Menschen,
wéhrend sie bei Ratten oder Méausen oft nicht
existent sind oder andere Funktionen haben.
Naturgemass betrifft dies besonders die kom-
plexeren Funktionen des Nervensystems, die nur
bei Primaten, also auch bei Menschen,
vorkommen.

Im Folgenden mdchte ich an zwei Beispielen
darstellen®, wie detaillierte Kenntnisse iber
bestimmte Hirnstrukturen, die bei Affen gewon-
nen wurden, direkte klinische Bedeutung haben.
Es handelt sich dabei keineswegs um Einzelbei-
spiele, sondern um typische Fille unter unzihli-
gen weiteren Beispielen.

Beispiel aus der Neurologie:

Eine 54-jahriger Mechaniker litt seit drei Jahren
an schleichend zunehmenden Gleichgewichtssto-
rungen beim Gehen und Stehen. Daneben traten
gehiuft, vor allem nach lidngerer Arbeit und bei

6  Die personlichen Daten zu den Beispielen wurden so veréan-
dert, dass keine Rickschliisse auf die Patienten maéglich sind.
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Miidigkeit, unscharfes Sehen mit Wackeln der
Umwelt auf. Der Gang des Patienten war so
schwankend, dass er einmal auf seinem Heimweg
von der Polizei wegen Verdachts auf Betrunken-
heit angehalten wurde. Inzwischen hatten schon
mehrere Untersuchungen beim Hausarzt und bei
einem niedergelassenen Neurologen stattgefun-
den, ohne dass eine sichere Diagnose gestellt
werden konnte. Auch ein Elektroenzephalo-
gramm, eine Doppleruntersuchung der Hirnge-
fasse und eine Magnetresonanztomographie des
Gehirns zeigten durchwegs normale Befunde. Die
Beschwerden des Patienten wurden schliesslich
als psychosomatisch gedeutet. Bei der klinischen
Untersuchung an unserem interdisziplinidren
Zentrum fiir Schwindel und Gleichgewichtssto-
rungen’ fiel neben einer Stand- und Gangunsi-
cherheit ein Augenzittern auf, welches vertikal
gerichtet war und bei Blick zur Seite und nach
unten zunahm. Diesem sogenannten Downbeat-
Nystagmus liegt, wie man aus Versuchen an
Rhesusaffen weiss, eine Storung des Flocculus,
einer kleinen Struktur im Kleinhirn, zugrunde.
Eine Degeneration des Flocculus steht oft am
Beginn einer weitergehenden Kleinhirndegenera-
tion und ist hdufig — neben dem Downbeat-
Nystagmus — mit einer Stand- und Gangunsicher-
heit vergesellschaftet. Weiter weiss man aus
Affenversuchen, dass grosse Zellen (sogenannte
Purkinje-Zellen) im Flocculus bestimmte Struk-
turen des Hirnstamms, welche Informationen von
den Gleichgewichtsorganen im Innenohr bekom-
men, so beeinflussen, dass eine Symmetrie von
nach oben gerichteten und von nach unten
gerichteten Augenbewegungssignalen besteht.
Diese vertikale Signal-Symmetrie wird bereits
durch eine geringe Flocculus-Degeneration
gestort, was zu dem beobachteten Downbeat-
Nystagmus fiihrt. Aufgrund dieses Wissens aus
der Primatenforschung erhielt der Patient eine
erneute Magnetresonanzuntersuchung mit
spezieller Fokussierung auf den Flocculus. Die
Bilder zeigten tatsidchlich eine Flocculus-
Schrumpfung. In der Folge wurden zahlreiche
Laboruntersuchungen durchgefiihrt, um eine
kausal therapierbare Kleinhirn-Degeneration
auszuschliessen. Symptomatisch wurde der
Patient mit 4-Aminopyridin behandelt, einer
Substanz, welche die Aktivitdt der verbliebenen
Purkinje-Zellen im Flocculus erhéht und bei
unserem Patienten zu einer deutlichen Verbesse-
rung der Stand- und Gangsicherheit und einer
Abnahme des Downbeat-Nystagmus fiihrte.

7 Neurologische Klinik und Poliklinik, Klinik fiir Ohren-, Nasen-,
Hals- und Gesichtschirurgie, und Psychiatrische Poliklinik,
Universitatsspital Zirich
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Beispiel aus der Neurochirurgie:

Bei einer 34-jdhrigen Krankenschwester wurde
magnettomographisch ein eher gutartiger, aber
ungiinstig gelegener Tumor im Bereich des
Mittelhirns festgestellt. Dieser Tumor fiihrte zu
einer Beeintrichtigung des Liquorabflusses mit
zunehmendem Hirndruck. Die Patientin litt an
stiarksten Kopfschmerzen und grotesken Augen-
bewegungseinschriankungen mit Doppelbildern.
Der direkte und am wenigsten gefdhrliche neuro-
chirurgische Zugang erforderte das Herauspripa-
rieren der oberen zwei Hiigel der Vierhiigelplatte.
Friher hitten dies die meisten Neurochirurgen
nicht gewagt, weil man davon ausging, dass die
Schidigung dieser sogenannten Colliculi superi-
ores zu einer irreversiblen starken Beeintrichti-
gung siamtlicher schnellen Augenbewegungen
fihrt. Aus Primatenversuchen weiss man aber
inzwischen, dass nach Entfernung der Colliculi
superiores nur vorilbbergehend Augenbewegungs-
storungen auftreten, und dass innert weniger Tage
eine Kompensation tiber die frontalen Augen-
felder der Hirnrinde erfolgt. Mit diesem Wissen
konnte der Tumor gefahrlos zusammen mit den
Colliculi superiores entfernt werden. Die Augen-

bewegungen und der Hirndruck der Patientin
normalisierten sich innert weniger Tage.

Schlussbemerkung

Wie ich zu illustrieren versuchte, wiirde die
Unterbindung der Primatenforschung den
Fortschritt in der klinischen Neurologie massiv
beeintrachtigen. Gerade auf dem Gebiet der
Gleichgewichtsstorungen, das ich am besten
uberblicke, wire unser neurologisches Wissen
ohne die Primatenforschung auf dem Stand von
ca. 1950. Sollte die neurowissenschaftliche
Primatenforschung in Ziirich weiterhin erfolg-
reich von uninformierten und fundamentalistisch
agierenden Kommissionen und Amtern verhin-
dert werden, miissten sich deren Mitglieder beim
Auftreten von neurologischen Stérungen konse-
quenterweise nach dem Wissensstand von 1950
behandeln lassen.
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