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Es ist seit einiger Zeit bekannt, dafl die Proteinbiosynthese zwar ohne Bedeutung fiir die Akgquisition
neuer Verhaltensweisen ist, eine anschlieBende Phase der Gedichtniskonsolidierung aber nur dann statt-
findet, wenn die Proteinsynthese ungestort ablaufen kann. Werden Goldfische in einem néuen Schwimim-
verhalten trainiert, so zeigen 3 spezifische Gehirnproteine, o und Ependymin B und y (Molekulargewich-
te: 37, 32 und 26000 dalton], wihrend der Phase der Gedachtniskonsolidierung eine spezifisch erhdhte
Synthesegeschwindigkeit (Shashoua, V. E.: Brain Res. 111, 347, 1976). Ependymin [ und vy sind Glyco-
proteine, die durch Affinititschromatographie an Concanavalin A isoliert, gereinigt und zur Immunisie-
rung von Kaninchen eingesetzt wurden. Die erhaltenen Antiseren verhindern ein spiteres Erinnern der
Goldfische an die Dressur, wenn sie zwischen 8 und 48 Stunden nach dem Training in den Ventrikular-

_raum iniiziers werden (Shashoua, V. E., Moore, M. E.: Brain Res. 148, 441, 1978), sie interferieren aber
weder mit dem Schwimmverhalten als solchem, noch mit der Verhaltensakquisition. :

Es konnte nachgewiesen werden, daff Ependymin 8 die physiologische Vorstufe fiir das y-Protein dar-
stellt {Schmidt, R., Shashoua, V. E.: J. Neurochem. 40, 652, 1983): Beide Proteine besitzen immunolo-

gisch gleichwertige Determinanten, dhnliche glycosidische Bindungen, eine verwandte Aminosdurezu-
sammensetzung, Sequenzhomologien und f kann durch eine Proteaseaktivitit des Extrazellulirraumes in
vy ubergefithrt werden. . . T , : et

Mit den Antiseren wurde auch die Verteilung der Antigene tintersucht. Immunhistologische Reaktivitat
wurde im periventrikuliren Grau der ependymalen Zone und in Kérnerzellen des Tectum opticum, des
Diencephalons und der Vaguskerne beobachtet (Schmidt, R.: Verh. Anat. Ges. 77, 725, 1983). Mit 1251
markierten Ependyminen wurde ein hochempfindlicher und. spezifischer Radioimmunoassay entwickelt
(Schmidt, R. u. Shashoua, V. E.: J. Neurochem. 36, 1368, 1981).

Mit dem Radioimmunoassay wurden die regionale und die subzelluldre Verteilung der Ependymine p
und v quantitativ analysiert. Die beiden Proteine sind spezifisch fiir das Nervensystem. In Ubereinstim-
mung mit den immunhistologischen Daten wurden die hdchsten Konzentrationen nach subzelluldrer
Fraktionierung (von Gehirnen untrainierter Goldfische) in der Extrazellulirflissigkeit und im Cyto-
plasma gemessen. Das Auftreten der Proteine im Ependym und der Extrazellularfliissigkeit legt nahe, daf
sie sekretiert werden konnten. In dér Tat synthetisieren Zellen aus der ependymalen Zone des Tectum 0p=
ticurn in vitro,Ependymine de novo und sekretieren sie in das Kulturmedium (Majocha, R. E., Schmidt,
R., Shashoua, V. E.: J. Neurosci. Res., 8, 331, 1982).

“Es ist unsere Arbeitshypothese, dafl die Ependymine auch in vivo sekretiert werden und — mdglicher-
weise nach chemischer Modifizierung durch extrazelluldre Proteasen — iiber die Cex:ebrospinatlﬂiissigkelt
an einen entfernten Wirkort transportiert werden. Beispielsweise kénnten sie dort genau jene Synapsen
dauerhaft modifizieren, die wihrend der vorangegangenen Phase der Verhaltensakquisition voriiberge-
hend durch elektrophysiologische Mechanismen aktiviert worden waren. -

Im Nervengewebe anderer Cypriniden konnte mit dem Radioimmunoassay deutliche Kreuzreaktivitat
gemessen werden, wihrend die Mefwerte bei hoheren Vertebraten (Erdkrdte, Ratte) trotz Ahnlichkeiten
im Glycoproteinmuster des Gehirngewebes kleiner waren. Immunhistologisch wurde jedoch kréftige
Kreuzreaktivitit in isolierten Pyramidalneuronen aus dem embryonalen Hippocampus der Ratte in Kultur
beobachtet (gemeinsam mit H.-W. Miiller, Stanford, und W. Seifert, Gottingen). Das ist bemerkenswelG
weil elektrophysiologische Experimente und klinische Beobachtungen seit langem auf eine Beteiligung der
Hippocampusformation an der Gedichtniskonsolidierung hindeuten.
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