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Depressionen: Hoffnung auf bessere Therapien

Auf der Suche nach einer Erklarung fir die psychische Erkrankung machen Forschende Fortschritte

VON BEN KENDAL

Eine Detektivin wiirde sich nie-
mals damit zufriedengeben,
wenn nur Teile eines Falles gelost
wiren — wenn sie ein gestohlenes
Juwel wiederfindet, aber die
Identitdt des Diebes nicht kennt.
Ahnlich geht es der Medizin und
Forschung: Wissenschaftlerin-
nen und Wissenschaftler wissen
heute, wie zahlreiche Krankhei-
ten behandelt werden konnen,
kennen aber deren Ursachen in
vielen Fdllen nicht. Deswegen
konnen sie die Leiden nicht hei-
len. Eine dieser Krankheiten ist
die Depression.

Was genau passiert im Gehirn,
dass Menschen krank werden?
Bislang gibt es auf diese Frage
keine finalen Antworten, son-
dern nur Hypothesen. ,Depres-
sion ist eine schwere, aber be-
handelbare Erkrankung. Die bis-
her verfiigbaren Behandlungs-
methoden sind aber nicht opti-
mal wirksam®, sagt Psychiater
und Depressionsforscher Claus
Normann. Die klassischen Anti-
depressiva konnen fast einem
Drittel aller Patientinnen und
Patienten nicht helfen. Bei einem
weiteren Drittel kdnnen sie zwar
die Symptome lindern, aber die
Erkrankung nicht heilen. Nur
ein Drittel der Betroffenen kann
die Erkrankung damit aufhalten,
zumindest solange die Medika-
mente eingenommen werden.

»Fast alle verfiigbaren Medi-
kamente beruhen auf der Mono-
aminhypothese der Depression’,
sagt Normann. ,Die zentrale
Annahmeist, dass die Botenstof-
fe Serotonin oder Dopamin zu
wenig im Gehirn vorkommen
und medikament6s angehoben
werden miissen.“ Die gdngigen
Mittel erhéhen den Serotonin-
oder Dopaminspiegel. Aller-
dings wird das Problem eben

Forscher machen vielversprechende Fortschritte beim Thema Depressionen.
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nicht bei allen Erkrankten beho-
ben, wenn sie Antidepressiva
nehmen. Und oft tritt die antide-
pressive Wirkung erst nach Wo-
chen oder Monaten ein, obwohl
die Tabletten den Serotonin-
oder Dopaminspiegel relativ
schnell nach der Einnahme er-
hohen, wie mehrere Studien zei-
gen.

Es brauche eine andere Idee,
sagt Normann, und meint dabei
eine ganz bestimmte: Die De-
pressionsforschung beschiftigt
sich zunehmend mit der Neuro-
plastizitdt. Vereinfacht gesagt,
beschreibt Neuroplastizitit die
Fihigkeit des Gehirns, sich zu
verdndern und zu lernen. ,Es
gibt schon lange Einzelbefunde,
die darauf hinweisen, dass die
Plastizitat bei depressiven Men-
schen gestort ist, so Normann.

Die  Neuroplastizititshypo-
these konnte helfen, zu erklaren,
warum gewisse Behandlungswe-
ge depressiven Menschen helfen.
Studien lassen vermuten, dass
Psychotherapie die Neuroplasti-
zitdt fordert. Forschende zeigten
in einer Studie, dass sich im Lau-
fe einer Psychotherapie die

neuronale Architektur von de-
pressiven Menschen verandert —
auch das konnte demnach ein
Hinweis auf Neuroplastizitit
sein. Selbst wenn klassische
Antidepressiva auf einer ande-
ren Hypothese beruhen, konnte
ihr Erfolg bei vielen Menschen
auch durch Neuroplastizitit zu
erkldren sein. , Antidepressiva
fordern Plastizitdt®, sagt der fin-
nische Neurologe Eero Castrén.

Zusammen mit Normann und
weiteren Forschenden entdeckte
Castrén einen Mechanismus,
wie gingige Antidepressiva im
Gehirn wirken. Sie binden dem-
nach an einen Rezeptor fiir das
Wachstumshormon BDNEF, das
in der Forschung oft als Schliis-
selmolekiil und treibende Kraft
fir Neuroplastizitit verstanden
wird. ,Wir konnten in unserer
Forschung zeigen, dass alle klas-
sischen Antidepressiva und auch
Ketamine und Psychedelika an
den Rezeptor fiir BDNF binden.
Das ist ihr gemeinsamer Nen-
ner, so Castrén.

In der Depressionsforschung
stehen die Substanzen Ketamin
und Psychedelika stark im Fokus

als Alternative zu bisherigen
Antidepressiva. Psychedelika -
wie Psilocybin oder LSD - und
Ketamine sind vorwiegend als
Partydrogen bekannt und verbo-
ten. Inzwischen werden die
Substanzen in verfeinerter Form
aber zunehmend als Medika-
mente gegen Depression in Be-
tracht gezogen. ,Es gibt bereits
Hinweise darauf, dass Ketamine
und Psychedelika Neuroplastizi-
tdt aktivieren®, sagt Castrén.

So fand er mit anderen Wis-
senschaftlerinnen und Wissen-
schaftlern in einer Studie heraus,
dass Psychedelika im Vergleich
zu klassischen Antidepressiva
tausendmal stirker an den Re-
zeptor fiir BDNF binden. Psy-
chedelika sind in Deutschland
nicht zur Behandlung von De-
pression zugelassen; Ketamin
kann dagegen in Form des Na-
sensprays Spravato in bestimm-
ten Féllen zum Einsatz kommen.
Unter anderem dann, wenn Be-
troffene an einer schweren, the-
rapieresistenten Depression lei-
den - also bislang keinen Erfolg
mit mindestens zwei anderen
Antidepressiva hatten. Spravato

darf aber nur zusitzlich zu klas-
sischen  Antidepressiva und
unter Aufsicht von medizini-
schem Fachpersonal angewen-
det werden.

»Die Forschung tiber Ketamin
steht ganz im Vordergrund in
der Depressionsforschung®, sagt
Psychiater Normann. Der Vor-
teil sei, dass die Substanz bereits
nach ein bis zwei Stunden wirke.
Und schon innerhalb einer Wo-
che fordert sie die Plastizitdt im
Gehirn. ,Ketamin wirkt auf den
Neurotransmitter Glutamat, der
eine sehr wichtige Rolle bei Plas-
tizitat spielt.“ Allerdings: Neuro-
plastizitat bleibt eine Hypothese,
wenngleich eine vielverspre-
chende. Ob sich die Forschung
wirklich in die richtige Richtung
bewegt, ist noch unklar. Unter-
suchungen der Neuroplastizitit
bei depressiven Menschen sind
vergleichsweise aufwendig. Nor-
mann untersucht depressive
Menschen etwa anhand der so-
genannten  Elektroenzephalo-
grafie (EEG), mit der Verdnde-
rungen der Plastizitit gemessen
werden konnen.

Zudem betonen Castrén und
Normann, dass bei der Behand-
lung einer Depression die Ein-
nahme von Medikamenten sel-
ten ausreicht. Daran diirfte sich
auch mit neuen Medikamenten
nichts dndern. ,,Es ist sehr wich-
tig, dass man die medikamento-
se Behandlung mit einer Psycho-
therapie verbindet. Wenn Anti-
depressiva wirklich die Plastizi-
tat erhohen, dann ist es wichtig,
dass man gleichzeitig positive
Emotionen erlebt, sagt Nor-
mann. Wenn Betroffene wiede-
rum in einer negativen Umwelt
mit Konflikten und Stress lebten,
konne es passieren, dass durch
Antidepressiva die negativen
Einfliisse aus diesen Umweltrei-
zen verstirkt wiirden.
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Wir liegen im Einflussbereich eines Tiefs. Am
Sonntag ist es wechselnd oder starker bewdlkt
mit Regenschauern. Dabei fliel3t mit in Béen
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gesteigerte Nervositat konnen die Folge sein.
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