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Okzipitallappen

« Sehzentrum

Bildquelle: links: StanfordUniversity (bearbeitet); rechts: Wikipedia



Kleinhirn

» Koordination
« Gleichgewicht



Das Limbische System

Motivation
Emotion
Lernen
Gedachtnis
Stressreaktion

Das limbische System

Fornix cerebri Epiphyse (Zirbeldruse)

Balken

Teile des Cerebrums
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Quelle: Wikipedia
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Amygdala

Wut, Angst, Traurigkeit
Aggression
Emotionale Bedeutung von Erlebtem

,Rauchmelder unserer Existenz”

Aktiviert ,Notlaufsystem"” in emotional
bedrohlichen Situationen



Thalamus

e Das Tor zum Bewusstsein

» Filter fir 10000 Reize, die uns jede
Sekunde erreichen

 Entscheidet, was wir bewusst
wahrnehmen




Die normale Entwicklung des Gehirns



So geht es los: Das Neuralrohr

Etwa zum 25. Tag faltet sich das
auBere Keimblatt zum

Neural Plate Border Neural Plate Epidermis

Neuralrohr. M
Durch den Verschluss der

Enden entstehen hieraus Gehirn T
und Rickenmark. :

Neural Tube

https://www.wingsforlife.com/de/aktuelles/die-entwicklung-von-gehirn-und-rueckenmark-2968/

https://www.doccheck.com/de/detail/photos/11643-entstehung-des-neuralrohrs-schema



Das Hirnvolumen entsteht: Proliferation

Telencephalon
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Parallel zur Proliferation: Migration von Hirnzellen
zU Ihrem Bestimmungsort im Kortex

https://psycho.xibrix.ch/index.php/Gehirnentwicklung

Die Neuronen wachsen radiar aus der Tiefe
des Gehirns in Richtung Kortex



Faltung (Gyrierung) des Gehirns

 Die Oberflache des erwachsenen Gehirns hat
ca. ein Quadratmeter

* Das passt so nicht in den Kopf — deshalb wird
das Gehirn gefaltet — die Gyrierung entsteht



Bis kurz nach der Geburt kommt es durch
Proliferation, Ausdifferenzierung und
Zellwanderung zur vollstandigen
makroskopischen Ausdifferenzierung der
Gehirnstrukturen
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https://teaching.thehumanbrain.info/neuroanatomie/img/kap2_abb_2-11.jpg



Bis in die Kleinkindzeit: Myelinisierung

4
https://radiologykey.com/paediatric-neuroradiology-2/

Myelin ist die Isolierschicht der Neurone, die das Gehirn fir
eine schnelle Nervenverbindung bendtigt.

Die Myelinisierung beginnt in der Mitte der
Schwangerschaft und hat im ersten Lebensjahr ihren
Hohepunkt.



Die feinstrukturelle Entwicklung des

Gehirns: Synapsen

‘>

https:/effzett.fz-juelich.de/2-19/drahtige-synapse/




Synaptogenese:

Die Bildung von Synapsen beginnt in der Mitte der Schwangerschaft

Bei Geburt hat jeden Hirnzelle 2500 Synapsen
Bei Kleinkindern sind es 15.000 pro Hirnzelle

Bis zum 10. Geburtstag werden immer mehr Synapsen aufgebaut
Parallel dazu werden erfahrungsabhangig Synapsen eliminiert
(,What fires together, wires together®)

Eine Erwachsener hat nur noch

halb so viele Synapsen wie oy g
ein 10-jahringer. ‘*\;i f’i‘}% ey
Uberfliissige Verbindungen *~J‘ A ONA
wurden abgebaut. 3 :;“ V‘

Alter in Monaten

https://psycho.xibrix.ch/index.php/Gehirnentwicklung



Selektion der richtigen Neurone:

Pruning - Apoptos

SR )
e

Mitte der In den letzten drei Andere nicht (rot). Die Neurone, die keine
Schwangerschatft sind Monaten der SS Funktion erlangen (rot),
noch sehr wenig entsteht eine werden durch

Neurone im Kortex Proliferationsschicht im programmierten Zelltod
angekommen Kortex, viele Neurone (Apoptose) abgebaut.

werden aufgebaut

Einige Neurone finden Je nach Hirnregion

gut Anschlu im sind das bis zu 85%!
Netzwerk (grin)



Wo findet das Pruning in der Hirnrinde statt?

(a) (b) (c) (d) (e) U] (g)
mTOR Signaling in Cortical Network Development; Tiffany V. Lin, Angelique Bordey, in Neuronal Networks in Brain Function, CNS Disorders, and Therapeutics, 2014



Pruning - Apoptose

In der Mitte der
Schwangerschaft
sind noch sehr
wenig Neurone im
Kortex
angekommen




Pruning - Apoptose

In den letzten drei
Monaten der SS
entsteht eine 5
Proliferationsschicht
im Kortex, neue
Neurone werden
aufgebaut

Einige Neurone
finden gut
Anschluss im
Netzwerk (grun)




Pruning - Apoptose

Andere nicht (rot). é 'O
, ﬁ & (z‘/‘
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Prunung - Apoptose

Die Neurone, die
keine Funktion
erlangen (rot),
werden durch
programmierten
Zelltod (Apoptose)
abgebaut.

Je nach
Hirnregion sind
das bis zu 85%!




Die Zielzellen der Neurone bilden ,Uberlebensfaktoren®.
Eine Zelle, die dort ankommt, wo sie hin soll,
nimmt diese Uber Rezeptoren (NMDA u.a.) auf und Gberlebt.

Programmierter Zelltod = ,Apoptose”:
Lry and error” im Gehirn ©



Zusammenfassung
Normale Hirnentwicklung

13

26 40

Neurons develop

Neurons multiply

1st TRIMESTER

Neurons migrate

Neurons branch, form synapses

2nd TRIMESTER

Pruning (apoptosis)

Synapses reorganize

Myelination

3rd TRIMESTER

https://sites.duke.edu/fasd/chapter-3-effects-of-prenatal-exposure-to-alcohol-on-brain-
development-and-post-natal-function/normal-brain-development/



3 Schadigungsmoglichkeiten

» Struktur des Gehirns (1. Trimenon)
* Volumen des Gehirns (ab 2. Trimenon)
» Konnektivitat (ab 3. Trimenon)




Einfluss von Alkohol auf die
pranatale Hirnentwicklung



Alkohol ist ein Zellgift.

Wie Alkohol schadet Gehim

Magliche Folgen durch Alkoholmissbrauch Durch Absterben von Gehirnzellen
abnehmend: Gedachinis,
Konzentration, Urteilsvermagen,
Intelligenz; bis zum villigen
geistigen Abbau

Mundraum, Rachen,
Speiserdhre
Krebs

Brustdriise

Krebs (bei Frauen)
Leber Herz
Verfettung, Schwellung, Biuthochdruck,
Leberzirrhose Herzrhythmusstdrungen,
(Schrumpfleber), Krebs Herzmuskelentzindungen
) Bauch (u.a.) Bauchspeicheldriise
Ubergewicht, Bierbauch Funktionsstdrung,

Entzindung (Pankreatitis)

Nerven Geschlechtsorgane

Stérungen, Krampfe, Impotenz und weniger sexuelle

Zittern, Kribbeln Erlebnistihigkeit, Schadigung

des Kindes bel Schwangeren

Magen und Darm
Schleimhautentzindung Persniichkeit

(Gastritis), Unzuverlassigkeit, Reizbarkeit,

Funktionsstérung, Unruhe, bertriebene Eifersucht,
Krebs Haut vielfaltige Angste,
teigig, Depression,
aufgedunsen Selbstmordgedanken

Bild: DPA



» Es gibt unterschiedliche Mechanismen, uber die
Alkohol den Organismus schadigt

 Bel Erwachsenen dominiert die direkte
zytotoxische Wirkung des Alkohols

* In der Embryonalphase triggert Alkohol den
programmierten Zelltod von wachsenden
Nervenzellen durch die Blockade von
Uberlebensfaktoren



Alkohol triggert Gber eine Blockade des
NMDA-Rezeptors den programmierten Zelltod.

i
A 24 Normal

(Der NMDA-Rezeptor <. -

vermittelt einen » ool
Mechanismus des w0
Zelliberlebens, wenn 5

sich eine Zelle - Ethanol
als sinnvoll erwiesen . ‘j"o‘
hat e ;
) ] one S /'N‘ r“ ﬂ,'
, pr. b *3
v ":J

https://hal-amu.archives-ouvertes.fr/hal-01962291/documen t

Hierflr gibt es in der Embryonalentwicklung eine vulnerable Zeit



Alkohol desorganisiert die
Entwicklung des Kortex

A CONTROL
= B '

Significant thinning with age No change
(darker=more thinning) with age

https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-3-319-71755-5_6

Durch unselektive Apoptose werden neuronale Netzwerke
In threr Entwicklung gestort.

Eine sinnvolle Selektion von hocheffektiven
Neuronenverbanden unterbleibt.

Der Kortex bleibt dick — und dysfunktional.



Schaden durch Alkohol in der Schwangerschaft

13

40

Neurons multiply

Anlage-

storungen Mikro-

zephalie

1st TRIMESTER

Neurons migrate

Fehlbildun-
gen,
Epilepsie

Neurons branch, form synapses

Zu wenig

Synapsen

Pruning (apoptosis)

Synapses reorganize

Myelination

Desorga-

nisation

~Netzwerk-
storung”




Die verminderte Anzahl funktionierender Nervenbahnen bei
FASD lasst sich mittels Tractographie darstellen.

From: What Does Diffusion Tensor Imaging Reveal About the Brain and Cognition in Fetal Alcohol Spectrum Disorders?



Alkoholinduzierte Desorganisation durch unselektive Apoptose:
Gibt es besonders anféllige Hirnareale?

g
Planiil ) Ja, den Frontallappen

Konzentration
Impulskontrolle
» Arbeitsspeicher

Soziale Integration von
Handlungen

* Abgleich von neuem und
bekanntem, wichtigem und
unwichtigem

Emotionale Bewertung von
Erlebtem, Integration in den
Erfahrungshorizont

= Exekutivfunktionen



(schwarz unterlegr) bei 6 verschiedenen TRk i7-’)"
Spezies. (Nach Fuster 1989) e
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B Abb. 43.3. Der préfrontale Kortex \
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Das Frontalhirn macht
den Menschen aus.

Fokussierung, Planung, ,
Impulskontrolle und soziale p
Integration der Handlungen

... sind typisch
menschliche
Fahigkeiten.



Die Exekutivfunktionen...

Exekutive Funktionen

Arbeits gedachntis

das Setzen von Zielen,

strategische Handlungsplanung zur Erreichung dieser Ziele,
Einkalkulieren von Hindernissen auf dem Weg dahin,

Entscheidung flr Prioritaten,

Selbstkontrolle (Impulskontrolle und Emotionsregulation),

das Arbeitsgedachtnis
bewusste Aufmerksamkeitssteuerung,

zielgerichtetes Beginnen, Koordinieren und Sequenzieren von

Handlungen,

5 I
= |2 )
% g Regulation von Affekten
3 = und des Arousals e
11 = J\
3 P Verhaltens-
c T Internalisierung von Output
g g Sprache, (verbales P
5 Arbeitsgedichtnis)
=
3
= Abwiagung und Planung ]
i |
Wiederherstellung nach
Analyse und Synthese
Neuro24.de

*Shifting

*Wechsel des Aufmerksamkeitsfokus
*Inhibition

Inhibition dominanter Antworttendenzen
*Updating

*Aktualisierung von

Arbeitsgedachtnisinhalten

Exekutive
Funktionen
Geistige Inhibition
g;»:déc?wtme‘. Flexibilitat
£ty b
\ if\lf’ 5

motorische Umsetzung, Beobachtung der Handlungsergebnisse g;? \%k \\{)\‘Z

und Selbstkorrektur

) ¢

http://www.znl-fex.de/weiteres/Exekutive-Funktionen/exekutive-funktionen.html



Zusammenfassung

Hirnschadigung durch Alkohol in der Schwangerschaft

Schadigung durch Auslosung von
programmiertem Zelltod bei Neuronen

Schadigungsmuster abhangig von Zeitpunkt und
Intensitat

Fehlbildungen und feinstrukturelle
Netzwerkstorungen konnen nebeneinander
vorkommen

Netzwerkstorung am starksten ausgepragt im
Frontalhirn, Exekutivfunktionen leiden



Zusammenfassung

Hirnschadigung durch Alkohol in der Schwangerschaft

» Durch die Storung der Exekutiviunktionen
kOnnen ausgepragte Storungsbilder bei
normalem |Q vorliegen

» Das Hirnvolumen sagt wenig ist die
kognitive Leistungsfahigkeit aus, schwere
Netzwerkstorungen gibt es auch bel
normalem Hirnvolumen




Erlebtes Trauma und existenzieller Stress in
der Schwangerschaft — was wir dazu wissen



Erlebtes Trauma und existenzieller Stress In
der Schwangerschatft

- bedeutet fur das Kind:
Hirnentwicklung unter Stesshormoneinwirkung




Auswirkungen von mutterlichen
Stress in der Schwangerschaft

‘ Mutterlicher Stress [

R -

/
Immun > ) Endokr|n> ) \Vaskular/

N : /

Utero-Plazentale Funktion

\

Fotale Umwelt

|

Fetale Entwicklung = Geburt = Kind = Lebensspanne

Miitterlicher Genotyp /\

dAjouan) i9jelo4

Wadhwa et al. 2005, Psychoneuroendocrinology



Cortical thinning and neuropsychiatric outcomes in children exposed

to prenatal adversity: a role for placental CRH?
Curt A Sandman, PhD,! Megan M Curran, BS,? Elysia Poggi Davis, PhD,-® Laura M Glynn, PhD,* Kevin Head, PhD," and Tallie Z Baram, MD, PhD
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sandman%20CA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Curran%20MM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Davis%20EP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Glynn%20LM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Head%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Baram%20TZ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29495899

Intergenerational effect of maternal exposure to childhood
maltreatment on newborn brain anatomy

Nora K. Moog'26, Sonja Entringer' 34, Jerod M. Rasmussen?*, Martin Styner®, John H.
Gilmore®, Norbert KathmannZ8, Christine Heim'27, Pathik D. Wadhwa®*28, and Claudia
Buss'.34

ICharité — Universitdtsmedizin Berlin, corporate member of Freie Universitat Berlin, Humboldt-
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Maternal cortisol over the course of pregnancy and
subsequent child amygdala and hippocampus volumes
and affective problems

Claudia Buss®™', Elysia Poggi Davis®®, Babak Shahbaba®, Jens C. Pruessner?, Kevin Head®, and Curt A. Sandman®

Departments of *Pediatrics, stychiatry and Human Behavior, and “Statistics, University of California, Irvine, CA 92697; and dCentre for Studies in Aging,
Departments of Psychology, Psychiatry, Neurology and Neurosurgery, McGill University, Montreal QC, Canada H4H 1R3

Hohe Cortisolspiegel in der Frihschwangerschaft
fUhren zu Vergrof3erung der Amygdala beim Kind und
zu affektiven Problemen im Alter von 6 Monaten



Massiver Stress und erlebtes Trauma
der Mutter in (und vor?) der
Schwangerschaft = Risiko fir:

 Vermindertes Hirnvolumen beim Kind

* Vergrolderte und anders ,verschaltete” Amygdala
beim Kind

» aktiviertes StreBhormonsystem beim Kind

Veranderte Stressregulation
Affektive Probleme
Unaufmerksamkeit und Ablenkbarkeit



Nach der Geburt:
Bindung und Hirnentwicklung



Bindung und Hirnentwicklung
- Was wir wissen -

Fruhkindlicher Stre3 fuhrt zu:

- Veranderungen (Volumen, Aktivitat und Konnektivitat) von

- Amygdala
- Hippocampus
- Prafrontalem Kortex

- Veranderter Stresshormonausschuttung
- Veranderter Oxytocin-Ausschuttung (Bindungshormon)

Early Secure Attachment as a Protective Factor Against
Later Cognitive Decline and Dementia

Emilie Walsh1t, Yvonne Blake2t, Alessia Donati1t, Ron Stoop2 and
Armin von Gunten1*



Bindungsqualitat entscheidet
Uber Hirnvolumen

ORIGINAL RESEARCH ARTICLE
Front. Psychol., 12 December 2017

Attachment Security in Infancy: A Preliminary
Study of Prospective Links to Brain Morphometry
in Late Childhood

B Cc
Elizabel Leblanc:, Fanny Dégeilh-, } Véronique Daneault:*:, Miriam H. Beauchamp=and  Annie > . *t . | "- Sl
Bernier- . © gt ° : ra® w0 s
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Right superior temporal sulcus GM volume Right superior temporal gyrus GM volume

Bindungsqualitat mit 15 Monaten versus Hirnvolumen mit 10 Jahren



Ein desorganisiertes Bindungsmuster fuhrt zu einem
vergroBerten Hippocampus (dem Gegenspieler der Amygdala):

Und zu einer veranderten Stressreaktion

Observed infant-parent attachment and brain morphology in middle
childhood- A population-based study

IAndrea P.Cortes Hidalgo2?RyanMuetzel2*Maartje P.C.M.LuijkaMarian J.Bakermans-KranenburgéHananEl
Marroun@dMeike W.Vernooijc9Marinus H.van lJzendoorn®TonyaWhiteaHenningTiemeierd



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1878929319303111#!
https://www.sciencedirect.com/author/6701679127/marian-j-bakermans-kranenburg
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1878929319303111#!

Allgemein: Erhohte Cortisolwerte nach

-
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Trauma (PTBS)
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Higher Cortisol Levels Following Exposure to Traumatic Reminders in Abuse-Related PTSD
Bernet M Elzinga*,1, Christian G Schmahl2, Eric Vermetten3, Richard van Dyck4 and J Douglas Bremner



Bindung und Exekutivfunktionen

Bindungsstorung und Bindungstraumatisierung im
Alter von 1-2 Jahren verschlechtern die
Exekutiviunktionen im Alter von 5 Jahren (BRIEF)

ATTACHMENT AND CHILD EXECUTIVE FUNCTIONING

Bernier, A., Beauchamp, M.H., Carlson, S.M., & Lalonde, G. (2015). A secure base from which to
regulate: Attachment security in toddlerhood as a predictor of executive functioning at school entry.
Developmental Psychology, 51, 1177-1189.

o *
~ “What fires together, wires together”. (Hebbsche Regel)

Blickkontakt und innige Bindung sind Wachstumsreize fur
das Frontalhirn




Also was macht was”?

FASD

Stress / Trauma in der
Schwangerschaft

Bindungstraumatisierung
Bindungsstorung

Hirn- Netzwerk- | Gestorte | Veranderte
volumen storung Exekutiv- | Stressreak
minderung funktionen | tion

X X X X

X (X) X X

X (X) X X

Effekte sind als additiv zu werten




Zum Schluss:
,Nichtpadagogische
transgenerationale Effekte”

Genetik: Wer ist vulnerabel?

Wer ist resilient ?
Wer trinkt?

Epigenetik:  Erfahrungen der Mutter,
Erfahrungen des Kindes,
und Noxen in der Schwangerschatft

verandern Genetik und Stoffwechsel
des Kindes




