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Editorial

Mit dieser Ausgabe des Bulletins beginnt das Wirken unseres neuen Redaktors, Wolfgang Lienemann. Als
langjahriges Mitglied der VSH hat er sich nach kiirzlich erfolgter Emeritierung entschlossen, unserer Ver-
einigung fiir diese wichtige Aufgabe mit seinen reichen Erfahrungen und Fahigkeiten zu dienen.

Wolfgang Lienemann stammt aus Deutschland und ist deutscher und schweizerischer Staatsbiirger. Er ist mit
Christine Lienemann-Perrin verheirat und hat eine erwachsene Tochter.

Wolfgang Lienemann wurde am 8.11.1944 in Bad Essen, Niedersachsen, geboren, besuchte die Schulen in
Osnabriick und studierte Evangelische Theologie und Philosophie in Gottingen und Heidelberg. Er war Sti-
pendiat des Evangelischen Studienwerks Villigst. Das Erste (1969) und Zweite (1976) Theologische Examen
legte er in der Ev.-Luth. Landeskirche Hannovers ab. Nach einem Vikariat in Mannheim (1974-1976) erfolgten
Promotion und Habilitation an der Theologischen Fakultdt der Universitat Heidelberg (1981 und 1983), wo er
als Privatdozent fiir Systematische Theologie wirkte.

Von 1976 bis 1986 war Wolfgang Lienemann Wissenschaftlicher Mitarbeiter der Forschungsstatte der Evange-
lischen Studiengemeinschaft (FEST) mit den Arbeitsschwerpunkten Ethik, Theologie und Friedensforschung,
Energiepolitik, Ekklesiologie und Religionsrecht. Ab 1986 war er Professor fiir Sozialethik am Fachbereich
Evangelische Theologie der Universitdt Marburg. Im Jahre 1992 wurde er als Professor fiir Ethik an die Theolo-
gische Fakultat der Universitét Bern berufen, wo er im Jahre 2010 auch emeritiert wurde. Er war Gastprofessor
in Pietermaritzburg (Stidafrika), Venedig und Sao Leopoldo (Brasilien).

Wolfgang Lienemann nimmt weiterhin an den Entwicklungen in einer Reihe von Forschungsgebieten teil,
darunter Religionswechsel/Konversionen in religios pluralen Gesellschaften; politische Ethik/Friedensethik;
Karl Barth und Immanuel Kant. Unter seinen zahlreichen Buchverdffentlichungen als Autor und Herausgeber
sind auch fiir einen breiten Leserkreis besonders geeignet:

— Mathias Tanner/Felix Miiller/Frank Mathwig/Wolfgang Lienemann (Hg.), Streit um das Minarett.
Zusammenleben in der religios pluralistischen Gesellschaft, Ziirich: TVZ 2009

— Grundinformation Theologische Ethik, Gottingen: Vandenhoeck & Ruprecht 2008

- Wolfgang Lienemann/Frank Mathwig (Hg.), Schweizer Ethiker im 20. Jahrhundert.
Der Beitrag theologischer Denker, Zirich: TVZ 2005

Es ist mir eine Freude, Wolfgang Lienemann als Redaktor zu begriissen und ihm fiir seine Tatigkeit alles Gute
zu wiinschen. Das vorliegende Heft entstand ganz unter seiner Leitung und widmet sich einem hochaktuellen
interdisziplinaren Thema. Unseren Lesern wiinsche ich eine erbauliche Lektiire wahrend der - so gilt zu hoffen
—-schonen Sommerzeit.

Mit den besten Wiinschen
Ihr Gernot Kostorz
Generalsekretar

Vereinigung der
Schweizerischen Hochschuldozierenden

Association Suisse
des Enseignant-e-s d’Université

Unseren Mitgliedern sei mitgeteilt, dass in diesem Jahr gemass Statuten eine ordentliche Mitgliederversammlung

stattfinden wird. Der Anlass findet statt am Montag, den 21. November 2011 in Freiburg.
Weitere Einzelheiten finden Sie auf Seite 18. Es erfolgen keine weiteren Einladungen.

Nous signalons a nos membres, que suivant les statuts, une session ordinaire de I'assemblée générale aura lieu
cette année. Elle sera organisée a Fribourg pour la date du 21 novembre 2011.
Des informations détaillées se trouvent sur la page 18. Il n'y aura pas d'autres invitations.




Einfiihrung

Wolfgang Lienemann

Wenn ich diese Einfiihrung zum vorliegenden «VSH-
Bulletinx» schreibe, um die primar naturwissenschaft-
liche Thematik «Hirnforschung/Neuroscience» in
einem weiteren Feld zu situieren, dann tue ich das,
weil ich nach meiner Emeritierung vor einiger Zeit
dem Generalsekretar der VSH, Gernot Kostorz, an-
geboten habe, bei der Redaktion der Hefte mitzutun,
weil ich mir Gedanken zur Wahl des Themas und der
Autorinnen und Autoren gemacht habe, weil ich das
dem Vorstand der VSH zur Zustimmung vorgelegt
habe, weil mich die Fragen nach dem GG-Verhiltnis
(Geist—Gehirn) seit langem beschaftigen und weil
ich die vorliegenden Beitrage eingehend studiert
habe. Ich war mir natiirlich bewusst, dass eine Ein-
flilhrung zu schreiben sein wird, dass es dafiir ganz
unterschiedliche Optionen gibt, dass ich mich da-
riiber mit anderen beraten kann, dass ich heute und
morgen diesen kleinen Text abfassen will und dass
ich dies alles weiss. Mir ist also der Zusammenhang
meiner Absichten und Handlungen bewusst.

So viele «ich»-Satze! Aber klange es nicht liberaus
komisch, wenn ich sagen wiirde: Das Gehirn, das
im Kopf des emeritierten Professors NN lokalisiert
ist, hat aufgrund bestimmter Vorgaben anderer Ge-
hirne a,b.c.., der chemischen kortikalen Reaktionen x
mit Hilfe bestimmter Korperfunktionen y und eines
Computers z die n Buchstaben des vorliegenden
Textes zusammengestellt, so dass wiederum andere
Gehirne diese Zeichenmenge und die damit vermit-
telten Informationen und Expressionen aufnehmen
und verarbeiten kdnnen? Wenn ich hingegen von
mir als Schreibendem in der ersten Person spreche,
dann wende ich mich an mir weitgehend unbekann-
te Leserinnen und Leser, also an eine oder mehrere
«zweite Personen», mit denen ich kommuniziere und
von denen ich unterschiedliche Reaktionen erwarte
— auf der ganzen Spannweite von Unverstandnis, Ein-
spruch und Zustimmung. Diese Kommunikation hat
ihrerseits Beobachtungen, Ausserungen, Texte oder
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Theorien anderer, «dritter Personen», zum Gegen-
stand, welche sich wie «ich» (Ego) und meine Adres-
saten (Alter Ego) auf Sachverhalte beziehen, welche
wiederum empirisch-phanomenal oder logisch-abs-
trakt gegeben sind. Wer redet oder schreibt, ist Teil
einer Kommunikationsgemeinschaft, ist sich dessen
bewusst und weiss, dass die relevanten Anderen sich
dessen auch bewusst sind.

Oder ist es lediglich eine alte, lieb gewonnene, aber
irreflhrende und illusionistische Tradition bezie-
hungsweise eine blosse facon de parler, von sich
selbst in der ersten Person Singularis zu reden? Wah-
rend und nach der zuriickliegenden «Dekade der
Hirnforschung» (decade of the brain, 1990-1999),
seinerzeit proklamiert von US-Prasident George
Bush (sen.)!, konnte man jedenfalls Behauptungen
wie diese lesen:

«Aus neurobiologischer Sicht liegt somit der Schluss
nahe, dass auch die héheren Konnotationen von Be-
wusstsein, die wir mit unseren Konzepten von Freiheit,
Identitit und Verantwortlichkeit verbinden, Produkt
eines evolutiondren Prozesses sind, der zundchst Ge-
hirne hervorgebracht hat, die in der Lage waren, eine
Theorie des Geistes zu erstellen und mentale Modelle
der Befindlichkeit des je anderen zu entwerfen. |...]
Im Bezugssystem neurobiologischer Beschreibungen
gibt es keinen Raum fiir objektive Freiheit, weil je die
ndchste Handlung, der je ndichste Zustand des Gehirns
immer determiniert wdre durch das je unmittelbar
Vorausgegangene. Variationen wiren allenfalls denk-
bar als Folge zufdlliger Fluktuationen. »?

Dass diese Sitze leicht missverstanden werden kon-
nen, ist offenkundig. So bleibt unklar, was «unsere
Konzepte von..» sind, was unter «objektive Freiheit»
verstanden werden soll, und vor allem haben viele
Kritiker Singers Uberlesen, dass hier einschrankend
lediglich von «neurobiologischen Beschreibungens»
die Rede ist. Auf der anderen Seite ist jedoch die Rede
von Gehirnen, die in der Lage waren, eine Theorie
des Geistes zu erstellen, zumindest missverstandlich.
Und was unter der «Folge zufalliger Fluktuationens»
verstanden werden kann, wird in dem Aufsatz nicht
erlautert. Unerachtet solcher Einzelheiten ist eine

1Siehe die offizielle Homepage: http://www.loc.gov/loc/brain (diese und
die weiteren Internetangaben zuletzt gepriift am 10.07.2011).

2 Wolf Singer, Vom Gehirn zum Bewuf3tsein (2000), in: ders., Der
Beobachter im Gehirn. Essays zur Hirnforschung, Frankfurt/M. 2002,
60-76 (75)

3
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bestimmte Tendenz bei Singer und weiteren Gehirn-
forschern uniibersehbar, die sich dahingehend cha-
rakterisieren lasst, dass es sinnvoll, ja geboten sei, in
vielen Satzen, in denen friiher von Menschen («Per-
sonen»), ihrer Bestimmung und - vor allem - ihrem
Willen, ihrer Verantwortlichkeit und ihrer Schuld
bzw. Schuldfdhigkeit die Rede war und ist, statt
dessen vom Gehirn im Rahmen massgeblicher physi-
scher oder materieller Bedingungen zu sprechen. Ein
sich selbst dem «Naturalismus» zurechnender Philo-
soph hat das in folgenden zwei Thesen formuliert:3
«(1) Menschliches Verhalten ist ausschliesslich ein
durch das Gehirn gesteuertes physisches Geschehen
im Organismus.

(2) Es ist im Prinzip widerspruchsfrei méglich, beob-
achtbares menschliches Verhalten als gehirngesteuer-
tes Geschehen darzustellen und zu erkléren.»4
Allerdings muss man die folgende einschrankende
These hinzunehmen, welche freilich den ontologi-
schen Anspruch von (1) und (2) grundsatzlich nicht
zuriicknimmt:

«(3) In vielen Fdllen ist es uns aber aus empirisch-prag-
matischen Griinden unmdaglich, die sensorisch-neuro-
nalen Ursachen menschlichen Verhaltens im Detail zu
erkennen und explizit darzustellen.»

Mit den Worten eines in der allgemeinen Offentlich-
keit recht bekannten heutigen deutschsprachigen
Neurobiologen, Gerhard Roth, zu sprechen:

«Das Gehirn konstruiert, so driicken wir Neurobiolo-
gen es aus, Ich-Zustdnde. Der Mensch empfindet dies
in diesem Moment als BewufStseinszustand.»®

Die Dekade der Gehirnforschung liegt inzwischen
mehr als zehn Jahre zurlick, aber ihre Fragestellungen
und Herausforderungen sind unvermindert aktuell.
Die offentlichen Debatten schwanken zwischen ge-
waltigen Erwartungen, Versprechungen und biswei-
len auch gezielten Provokationen einerseits, beschei-
denen Anspriichen und reflektierten erkenntniskri-
tischen Positionen andererseits. Neue Zeitschriften
wie «Gehirn & Geist» popularisieren die jeweils
neuesten Trends bis hin zur «Neurotheologie» (dazu
wichtige Anmerkungen in dem Beitrag von Chr. Aus
der Au in diesem Heft). Mir scheint, dass inzwischen
eine Art realistische Niichternheit mancher anfang-
lichen Euphorie gewichen ist. Otto D. Creutzfeldt

3 Holm Tetens, Geist, Gehirn, Maschine. Philosophische Versuche tiber
ihren Zusammenhang, Stuttgart 1994, 77f (dort auch die folgende
These 3).

4 Bei dieser These muss man natrlich das Wort « beobachtbar(es) » be-
denken: ist es moglich, die Entstehung einer personal-willentlichen
Entscheidung und ihren mentalen Vollzug zu « beobachten»? Schon
hier stésst man auf die Unterschiede von «beobachten », « verstehen »
und «erklaren».

5 Spiegel-Streitgesprach: « Das Hirn trickst das Ich aus»: Der Spiegel 52,
2004, 116120 (118).

(1927-1992)8, einer der wichtigsten Wegbereiter der
modernen Gehirnforschung und Lehrer zahlreicher
bedeutender Physiologen, Psychiater und Neurobio-
logen, hat immer wieder erkenntniskritisch zwischen
den Leistungen und den Grenzen naturwissenschaft-
licher Objektivierung des Gehirns unterschieden. So
hat er schon 1989 in ausdriicklicher Ankniipfung an
Immanuel Kant ein vorliufiges Résumé seiner Uber-
legungen formuliert:

«Die Vernunft aber stellt fest, dass die Gehirnprozesse
selbst, die die Grundlage und Voraussetzung unserer
Erfahrens-, Wahrnehmungs-, Erlebnis- und Hand-
lungsféhigkeit sind, nicht identisch mit diesen sind. Mit
dieser Feststellung verweist die von Gehirnprozessen
abhdngige menschliche Vernunft aber auch die Frage
nach den Beziehungen zwischen Gehirn und Geist und
damit die Frage nach der Natur von Geist und nach
der Bestimmung des mit Geist begabten Menschen in
den Bereich jenseits der Physik, also der Metaphysik.»’

Diese  unaufgeregt-programmatische  Positions-
bestimmung enthdlt mehrere entscheidende Be-
hauptungen:

— Erfahrung, Wahrnehmung, Erleben und Handeln
von Menschen sind an erforschbare Gehirnprozes-
se gekoppelt, aber nicht mit diesen identisch oder
auf sie reduzierbar.

— Menschliche Vernunft ist von Gehirnprozessen ab-
hangig, geht in diesen indes nicht auf.

— Die Fragen nach der Natur des menschlichen Geis-
tes und nach der Bestimmung des geist- und ver-
nunftbegabten Menschen fiihren in einen Bereich,
dessen physische Voraussetzungen physikalischer
Beobachtung und Theoriebildung offen und be-
durftig sind, der jedoch selbst jenseits der Physik
liegt und den man in der europdischen Tradition
als Metaphysik bezeichnet hat.?

Vor allem die Nicht-ldentitatsthese von Gehirn und
Geist, von physikalisch beschreibbaren Vorgangen -
Strukturen und Prozessen — einerseits, wahrnehmen-
den, deutenden, darstellenden, verstehenden und
mitteilenden integrativen Leistungen menschlicher

6 Sein Lehrbuch « Cortex Cerebri» (zuerst 1984, englisch Oxford 1995)
ist ein nach wie vor wichtiges Grundlagenwerk.

7 Die wissenschaftliche Erforschung des Gehirns: Das Ganze und seine
Teile (Rheinisch-Westfilische Akademie der Wissenschaften, Vortrag
N 389), Opladen 1991, 30. Siehe auch schon ders., Gehirn und Geist
(Bursfelder Universitatsreden, Heft 5), Gottingen 1986. Zur Geschichte
der Hirnforschung siehe ferner Olaf Breidbach, Die Materialisierung
des Ichs. Zur Geschichte der Hirnforschung im 19. und 20. Jahrhun-
dert, Frankfurt/M. 1997; Pietro Corsi (ed.), The Enchanted Loom.
Chapters in the History of Neuroscience, Oxford 1991; Michael
Hagner, Homo cerebralis. Der Wandel vom Seelenorgan zum Hirn,
Berlin 1997, Neuausgabe Frankfurt/M. 2008.

8 Siehe Michael Esfeld, Naturphilosophie als Metaphysik der Natur,
Frankfurt/M. 2007.



Vernunft, die zweifelsohne an die Existenz natiirli-
cher, leibhafter Personen gebunden ist, andererseits,
dirfte fur jedes Gesprach zwischen empirisch for-
schenden Naturwissenschaftlern und Philosophen
wie Theologen wegweisend sein.

Gleichwohl begegnen vielfiltige Versuche, diese
fundamentale Differenzierung beziehungsweise
Nicht-ldentitdit zugunsten einer monistischen
und sehr oft reduktionistischen Anschauung ein-
zuziehen. Solche Positionen stehen oft in einer ent-
schiedenen Frontstellung gegen dualistische Auf-
fassungen, die immateriellen, nicht physikalisch be-
schreibbaren Vorgangen eine eigenstéandige « Kraft »
oder «Wirkung» zuschreiben. Diese Frontstellung
hat in der europdischen Natur- wie Geistphiloso-
phie eine lange Tradition. Wahrend die antike und
mittelalterliche Philosophie und Theologie von der
Unterscheidung von Leib und Seele oder Leib/See-
le/Geist mehr oder weniger unbefangen Gebrauch
machen und damit bleibend wichtige Einsichten in
die conditio humana und die Natur insgesamt for-
mulieren konnten, sind diese Fragen seit Descartes
(1596-1650) in neuer Weise gestellt worden (wobei
man, wie immer, natirlich «Vorldufer» namhaft
machen kann). Michael Esfeld hat diese cartesische
Wendung zur Empirie einerseits, zu einem bestimm-
ten Dualismus von Natur und Geist in diesem Heft
zum Ausgangspunkt seiner naturphilosophischen
Uberlegungen genommen.

Spatestens seit Darwin wird man nicht bestreiten
konnen, dass eine konsequent evolutionstheore-
tische Betrachtung des Hervorgehens von Gehirn
und Geist legitim ist.> Stammesgeschichtlich und
individuell-entwicklungsgeschichtlich  betrachtet
ist nicht gut bestreitbar, dass auch das menschliche
Hirn einer Genese beziehungsweise Evolution unter-
liegt. Es ist sinnvoll, anzunehmen, dass das fir die
Gattung homo sapiens charakteristische Gehirn sich
allmahlich zur heute bekannten Gestalt gebildet hat
und dass dabei die « Gesetze » der Evolution, also die
von Menschen im Rahmen einer Theorie formulier-
ten wahrscheinlichen Regelmassigkeiten derartiger
Prozesse, die beobachtbaren oder rekonstruierbaren
Ubergiange und Entwicklungen erkliren. Ebenso ist
unbestreitbar, dass in der individuellen Entwicklung
der Aufbau des Gehirns einerseits einem genetisch
determinierten Bauplan folgt, und dass anderer-
seits die Ausbildung der Funktionen des Gehirns das

9 So hat Jiirgen Habermas programmatisch formuliert, dass es darauf
ankomme, «das, was wir von Kant (iber die transzendentalen Bedin-
gungen unserer Erkenntnis gelernt haben, mit dem, was uns Darwin
Uber die natirliche Evolution gelehrt hat, in Einklang (zu) bringen »:
Freiheit und Determinismus (2004), in ders., Zwischen Naturalismus
und Religion, Frankfurt/M. 2005, 155-186 (157).
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Ergebnis dusserst komplexer externer und interner
Einfliisse und Wechselwirkungen ist.

Die Analyse von Verletzungen des Gehirns, die Mog-
lichkeiten der gezielten, experimentellen Beeinflus-
sung des Gehirns sowie komplexe Modellsimulatio-
nen in Verbindung mit bestimmten Tests und den
avancierten bildgebenden Verfahren zeigen, dass
auch beziiglich des Aufbaus, der Wirkungsweise,
der Funktionen und Leistungen des menschlichen
Gehirns die kausale Erklarung von Gehirnprozessen
und von Wechselwirkungen zwischen Gehirn und
den vielfaltigsten Korperfunktionen wie mentalen
Ereignissen sinnvoll ist. Auch im Gehirn gelten die
Gesetze der Physik, sofern sie anndherungsweise zu-
treffend formuliert sind, wenngleich es aus Griinden
der begrenzten Kapazitit von konstruierten Rech-
nern wahrscheinlich prinzipiell unmaglich ist, jede
kiinftige Gehirnleistung (Funktion) aufgrund eines
gewahlten Ausgangszustandes vorauszusagen.'® Das
andert aber nichts daran, dass es moglich und weg-
weisend ist, auch das Gehirn wie eine res extensa,
d.h. als eine beobachtbare und experimentell mani-
pulierbare « Denkmaschine» betrachten zu kénnen.

Vielleicht kann man sinnvoll folgende nachcartesi-
sche Positionen unterscheiden:

— Reduktionistischer/eliminatorischer Naturalis-
mus/Monismus: der menschliche «Geist» <ist>
nichts anderes als der Ablauf physikalisch-che-
mischer Prozesse. Eine emergente Entitat «Geist»
gibt es nicht; wir sind lediglich gewohnt, in unserer
Sprache Formulierungen zu verwenden, die uns
gleichsam schmeicheln.

— Idealistischer Monismus: die Existenz der Aussen-
welt ist ungewiss; es gibt — fiir uns — nur Bewusst-
seinsgehalte: esse est percipi.”?

— Prastabilisierte Harmonie/psycho-physischer Paral-
lelismus: die durchgehende Naturkausalitat steht
vollkommen neben den ebenfalls autonom ab-
laufenden entsprechenden mentalen Prozessen;
beide sind vom «grossen Baumeister» urspriinglich
und fir alle Zeiten synchronisiert.’

— Monismus der Selbstorganisation: Autopoiesis der
Natur und Konstruktivismus in der Erkenntnis-
theorie durch Selbstdifferenzierung und Hervor-
bringung «emergenter» Eigenschaften. Mentale

10 Siehe dazu Alfred Gierer, Die Physik, das Leben und die Seele. An-
spruch und Grenzen der Naturwissenschaft, Miinchen-Ziirich 1985.

11 Siehe Tetens, a.a.0.

12 Beispiel: George Berkeley (1685-1753), Treatise Concerning the Prin-
ciples of Human Knowledge, 1710, deutsche Ausgabe von Arend Ku-
lenkampff, Hamburg 2005.

13 Beispiel: Gottfried Wilhelm Leibniz (1646-1716), Theodizee, 1710,
zweisprachig in: Leibniz, Philosophische Schriften, Darmstadt 1985,
Bd. Il/1 und 11/2, bes. Teil I, §§ 60-67.

5



6

VSH-Bulletin Nr. 2, August 2011 | AEU-Bulletin n° 2, ao(t 2011

Ereignisse sind dann «Epiphdanomene» physischer
Strukturen und Prozesse.

— Irreduzibilitat der zwei Aspekte von Naturkausali-
tat und Kausalitdt aus Freiheit bei gleichzeitigem
unterschiedlichen Status der je erreichbaren Er-
kenntnisgewissheit: bei allen empirischen Erschei-
nungen gelten die Regeln der Naturkausalitat, aber
die Vernunft hat das Vermogen, nach einer Idee
des Gesollten selbst etwas Neues spontan hervor-
zubringen.’

Fiir eine breitere Offentlichkeit waren und sind es
vor allem zwei Fragenkreise, die enorme Resonanz
gefunden haben: die Frage nach Illusion und Wirk-
lichkeit eines freien Willens oder menschlicher Wil-
lensfreiheit sowie, damit natiirlich eng verbunden,
die Frage nach der Verantwortlichkeit und Schuld-
fahigkeit eines Menschen beziehungsweise die Frage
nach der individuellen Zurechenbarkeit von Frei-
heit und — moglicherweise — Schuld und damit die
Frage nach der Legitimitdt eines staatlichen Straf-
anspruchs. Auch und besonders diese Fragen haben
eine ehrwirdige Tradition, und mir scheint, dass
viele aktuelle Aufgeregtheiten und Missverstand-
nisse in den Diskussionen zwischen Philosophen
und Gehirnforschern auch Folgen begrifflicher Un-
klarheiten sind.’® Klar ist jedenfalls, dass niemand
die vielfaltigen Voraussetzungen und Bedingtheiten
von menschlichen Handlungen und Verhaltenswei-
sen ernsthaft leugnen kann, dass man immer wie-
der versucht hat, die Grenzen der Zurechenbarkeit
von Handlungen und Unterlassungen sorgfaltig zu
bestimmen bis hin zu den Grenzfillen volliger Un-
zurechnungsfahigkeit, dass man natirlich darum
weiss, dass und wie leicht Gehirne und Geist von
Menschen manipulierbar und verflihrbar sind. Dies
alles und mehr dndert freilich nichts daran, dass die
meisten Menschen intuitiv und reflexiv fiihlen und
denken, dass es in allem, was sie tun und unter-

14 Siehe als Beispiele: Niklas Luhmann, Die Autopoiesis des Bewuf3t-
seins, in: Soziale Welt 36, 1985, 402-446 Siegfried ). Schmidt (Hg.),
Der Diskurs des radikalen Konstruktivismus, Frankfurt/M. 1987;
Heinz von Foerster, Wissen und Gewissen. Versuch einer Briicke, hg.
v. Siegfried ). Schmidt, Frankfurt/M. 1993.

15 Immanuel Kant (1724-1804) hat in der transzendentalen Dialektik
der «Kritik der reinen Vernunft» (11781, 21787) diese fundamentale
(dritte) Antinomie als unhintergehbar und untiberwindlich expo-
niert (2. Aufl. 566-587). Dazu eingehend Jochen Bojanowski, Kants
Theorie der Freiheit, Berlin-New York 2006, sowie zur aktuellen Rele-
vanz dieser Position Stephan Zimmermann, In Sachen Willensfreiheit.
Kant und die Grenzstreitigkeiten zwischen Philosophie und Neuro-
wissenschaft, in: Philosophische Rundschau 57, 2010, 272-290.

16 Vgl. das Themaheft: Freier oder unfreier Wille? Handlungsfreiheit und
Schuldféhigkeit im Dialog der Wissenschaften,hg. v. Christof Gestrich
und Thomas Wabel, Bh. 2005 zur Berliner Theologischen Zeitschrift.
Sehr umsichtige begriffliche Differenzierungen findet man bei
Gottfried Seebaf3, Die konditionale Analyse des menschlichen Kén-
nens, in: Grazer Philosophische Studien. Internationale Zeitschrift fiir
Analytische Philosophie 48, 1994, 201-228, sowie in dessen Buch:
Wollen, Frankfurt/M. 1993.

lassen, um sie selbst geht, dass es — irgendwie — auf
einen selbst ankommt."

Wie eng die Grenzen menschlicher und das heisst
immer: vielfach bedingter Freiheit sind, sollte frei-
lich nicht und muss auch nicht dazu veranlassen,
menschliche Freiheit grundsatzlich als eine Illusion
im Sinne des eliminatorischen Monismus anzuse-
hen. Allerdings ist sogleich hinzuzufiigen, dass es
sinnvoll ist, zwischen einzelnen willentlich und nicht
unter Zwang ausgefithrten Akten einerseits, der
weiteren und bestandigen Ausrichtung des Willens
Uberhaupt auf der anderen Seite zu unterscheiden.
Welche Art von Willen und welche willentlichen
Handlungen ein Mensch hat, haben oder ausfiihren
mag, hat etwas mit dem individuellen Charakter
zu tun. Wie dieser sich auspragt, ist von uniber-
sehbar vielen Faktoren abhingig, von denen sich
einige durchaus experimentell erforschen und neu-
robiologisch beschreiben lassen. Aber — in gewissen,
individuell hochst unterschiedlich zurechenbaren
— Grenzen sind Menschen fiir die Auspragung ihrer
charakteristischen Handlungen mitverantwortlich.
Es liegen dem ja Sozialisations- und Bildungspro-
zesse zugrunde, die zwar in unserer leiblichen Ver-
fasstheit ein Fundament haben, aber dadurch nicht
voll und durchgehend determiniert sind. Unter
den Voraussetzungen bedingter Freiheit und zu-
rechenbarer Handlungen wird man dann durchaus
unterschiedliche Theorien von Verbrechen, Schuld
und Strafe diskutieren kénnen, bei denen die Ergeb-
nisse der Hirnforschung systematisch einbezogen
werden.'®

Nicht das Auge sieht etwas, sondern wir sehen
etwas; nicht unser Gehirn lenkt das Fahrrad in
diese oder jene Richtung, sondern wir selbst — als
Menschen mit Leib und Geist — fahren Rad; nicht
unser Gehirn denkt etwas oder erfindet eine kom-
plizierte Versuchsanordnung, sondern wir denken
etwas Bestimmtes und wahlen unter geeigneten
Forschungsmethoden und -techniken. Das Gehirn

17 Siehe dazu die Argumente von Ernst Tugendhat, Willensfreiheit und

Determinismus / Nachtrag 2006, in: ders., Anthropologie statt Meta-
physik, Miinchen 2007, 57-84.

18 Siehe den Beitrag von Matthias Mahlmann in diesem Heft. Wenn
freilich Gerhard Roth einerseits der Meinung ist, dass aus den Er-
kenntnissen der Hirnforschung folge, dass das « Schuldprinzip insge-
samt ins Wanken gerate» (Grischa Merkel/Gerhard Roth, Langzeit-
verwahrung von Gewalttatern. Rechts- und neurowissenschaftliche
Kritik am Straf- und MafSregelrecht, in: Humboldt-Forum Recht
17/2010, 250-280, hier 250), andererseits aber behauptet, dass die
Entscheidung tiber Handlungsgriinde sehr wohl von « meinem Cha-
rakter » abhdnge Gerhard Roth, Willensfreiheit und Schuldféhigkeit
aus der Sicht der Hirnforschung, in: Beiheft 5 der Berliner Theologi-
schen Zeitschrift, a.a.0., 37-47, hier 45), und dabei diesen Charakter
einerseits als bedingt, andererseits aber durchaus als Gegenstand
meiner Verantwortlichkeit versteht, dann sehe ich hier einen schwer
auflgsbaren Widerspruch.



ist kein Instrument wie Kreide, Papier, Federhalter
oder der Computer, wohl aber ist sind es physiologi-
sche Bedingungen des Gehirns und unserer Korper
uberhaupt mit allen Funktionen in ihren komplexen
Wechselwirkungen, die es ermoglichen, zu denken.
Sprechen und Denken kann man als Weisen unseres
Handelns auffassen, als Weisen, wie wir uns aus « un-
vordenklicher » Freiheit (Schelling'®) zu bestimmten
Handlungen oder Nicht-Handlungen aufgrund einer
bestimmten Idee von dem, was wir als intelligible
Wesen wollen und sollen, entschliessen konnen.
Freiheit und Wollen gehoren insofern untrennbar
zusammen? und konstituieren den Menschen — im
Unterschied zu allen anderen Lebewesen - als den-
jenigen, welcher aus begrenzter Freiheit sich fir sein
Handeln und die Wirkungen seines Handelns selbst
verantwortlich machen kann. Dieses «Privilegium
der Verantwortlichkeit» kann freilich immer wieder
verfehlt und verspielt werden.?!

Die naturwissenschaftlichen Beitrige in diesem
«Bulletin» zeichnen sich u.a. dadurch aus, dass sie
sich Gberwiegend nicht in missverstandlichen me-
taphysischen Erwagungen oder Spekulationen er-
gehen. Sie sind vielmehr aktuelle Berichte tber eini-
ge exemplarische Fragestellungen und Forschungen
im (iberaus weiten Feld der heutigen Hirnforschung.
Demgegeniiber o6ffnen die librigen Beitrage dieses
Heftes andere Fragehorizonte, die im Blick auf die
Voraussetzungen, die Tragweite und die Bedeutung
naturwissenschaftlicher Forschung weiterer Klarun-
gen und Erlauterungen fahig, aber auch bediirftig
sind.

19 Siehe den Beitrag von Matthias Mahlmann in diesem Heft. Wenn
freilich Gerhard Roth einerseits der Meinung ist, dass aus den Er-
kenntnissen der Hirnforschung folge, dass das « Schuldprinzip insge-
samt ins Wanken gerate» (Grischa Merkel/Gerhard Roth, Langzeit-
verwahrung von Gewalttdtern. Rechts- und neurowissenschaftliche
Kritik am Straf- und Mafiregelrecht, in: Humboldt-Forum Recht
17/2010, 250-280, hier 250), andererseits aber behauptet, dass die
Entscheidung tiber Handlungsgriinde sehr wohl von « meinem Cha-
rakter» abhinge Gerhard Roth, Willensfreiheit und Schuldféhigkeit
aus der Sicht der Hirnforschung, in: Beiheft 5 der Berliner Theologi-
schen Zeitschrift, a.a.0,, 37-47, hier 45), und dabei diesen Charakter
einerseits als bedingt, andererseits aber durchaus als Gegenstand
meiner Verantwortlichkeit versteht, dann sehe ich hier einen schwer
auflosbaren Widerspruch.

20 Vom Problem der Willensfreiheit im Bezug auf Gott — liberum/ser-
vum arbitrium - sehe ich hier ab, weil damit eine qualitativ andere
Ebene betreten wird. Siehe dazu aber Wilfried Harle, Der (un-)freie
Wille aus reformatorischer und neurobiologischer Sicht, in: ders.,
Menschsein in Beziehungen, Tiibingen 2005, 253-303; Ernstpeter
Maurer, Der unverfiligbare Wille — jenseits von freier Entscheidung
und Determination, ebenfalls in Bh. 5 der Berliner Theologischen
Zeitschrift, 94-109.

21 Den Ausdruck pragte Nietzsche, der den Menschen auch bezeichnet
als ein Tier, «das versprechen darf»; Genealogie der Moral 2,2 - Kriti-
sche Studienausgabe 5, 293f.
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Dass die Gesprache zwischen den Vertreterinnen
und Vertretern naturwissenschaftlicher Gehirn-
forschung, philosophischer Theorien des Geistes,
juristischer Rechtstheorie und theologischer An-
thropologie einen hohen Klarungsbedarf wie eine
umfassende Verstandigungsaufgabe einschliessen,
soll mit dem vorliegenden Heft ansatzweise illus-
triert werden. Dazu gibt es in der heutigen akade-
mischen Landschaft der Schweiz vielversprechende
Ansatze.®m
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La contribution incontournable du modéle du primate non-humain

pour les neurosciences : aspects scientifiques et éthiques

Eric M. Rouiller*

Abstract

The still highly valuable contribution of the non-hu-
man primate model to neurosciences: scientific and
ethical aspects.

In the history of biomedical sciences, several key
knowledge and clinical developments derived from
work conducted on the model of non-human prima-
tes. Due to its proximity with humans, it is a highly
valuable model as biological mechanisms are very
similar. However, the same proximity raises ethical
issues regarding the use of non-human primates in
biomedical experiments. The present article presents
an approach to such ethical concern by performing
a careful balance of interests, on one side the gain of
knowledge and potential clinical application versus
the constraints imposed to the animal in the course of
the experiment. The article also describes some facets
of the conditions/guidelines applied in Switzerland to
guarantee a responsible research using non-human
primates. Furthermore, arguments against a separa-
tion between fundamental and applied research are
provided, to be replaced by a concept of continuum in
which fundamental research and applied research are
not dissociable.

Dans I'histoire des sciences biomédicales, le modeéle
du primate non-humain a apporté des contributions
importantes en termes de gain de connaissance fon-
damentale et d’application clinique. Parmi les exem-
ples les plus marquants, on peut citer entre autres
le développement de différents vaccins (diphtérie,
polio, fievre jaune, rougeole, hépatite B), découverte
des facteurs Rhésus, développement de la dialyse
rénale, chimiothérapie contre le cancer, greffe de
cornée, développement de la cyclosporine pour
combattre le rejet d'organes transplantés, modele
animal du diabéte et encore plus récemment médi-
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Eric M. Rouiller, Ph. D. in Physiologie (Lausanne). PD (Privat Docent)
1987 Faculty of Medicine Lausanne, PD 1990 Faculty of Sciences Fribourg.

Seit 2003 Professor of Neurophysiology, Division of Physiology,
Department of Medicine, University of Fribourg.
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caments contre le SIDA. Dans le domaine des neu-
rosciences, le primate non-humain a été utilisé, entre
autres, dans le développement d'un modéle de la
maladie de Parkinson, sur des singes traités au MPTP,
neurotoxique qui engendre une dégénérescence des
cellules nerveuses dopaminergiques.

Depuis 2-3 décennies, une sensibilité plus accentuée
s'est peu a peu développée dans le public relative-
ment au statut de I'animal. Rappelons les 2 initiatives
populaires dans les années 1980 a 1990, qui avaient
pour but d'interdire ou de fortement réduire l'expéri-
mentation animale, toutes deux finalement rejetées
(par respectivement 73 et 56% des votants). Plus ré-
cemment (mars 2010), une initiative visant a l'intro-
duction d’'un avocat pour les animaux a été rejetée
par 70% des suffrages exprimés. Dans ce contexte, la
loi sur la protection des animaux, révisée en 2008, a
mis en place des directives qui renforcent l'obligation
pour les chercheurs de justifier de maniere plus ap-
profondie le recours a un modéle animal. En effet,
toute demande d’autorisation pour entreprendre une
expérience ayant recours a un modele animal verté-
bré requiert une « pesée des intéréts», qui confronte
d’une part les contraintes imposées a I'animal (sous
la forme de degrés de sévérité ou gravité, allant de
0 a 3) et, d'autre part, les gains de connaissance et
les éventuelles applications cliniques. Chaque expé-
rimentateur est tenu de présenter les arguments sur
les deux plateaux de la balance, qui seront évalués
par une commission déthique, en l'occurrence les
commissions cantonales de surveillance de l'expéri-
mentation animale.

«Cette» notion de pesée des intéréts se révele parti-
culiérement sensible dans le cas du modéle du pri-
mate non-humain. En effet, considérant la proximité
des singes avec l'étre humain, c’est un modeéle tres
pertinent du fait de la grande parenté physiologique,
mais en méme temps cette proximité invite a utiliser
ce modele avec retenue. Nous sommes donc placés
ici devant un dilemme, qui justifie une pesée des
intéréts approfondie lors de la planification d’une
expérience basée sur le modéle du primate non-hu-
main. Il est a relever que les grands singes, dits huma-
noides (baboins, orang-outans, chimpanzés, gorilles,
etc), ne sont pas utilisés en recherche biomédicale
en Suisse. Seules des espéces telles que les macaques
(singes d'environ 3-10 kg) ou encore les marmousets



(moins de 1kg) sont impliqués dans les recherches
biomédicales en Suisse. Est-il encore justifié d'utiliser
le modéle du primate non-humain pour la recherche
biomédicale? Cette question fondamentale et déli-
cate a été abordée de maniére tres approfondie par
un groupe dexperts indépendants en Grande-Bre-
tagne, qui a publié les résultats de son étude sous la
forme d’'un rapport (Weatherall Report, 2006, voir
bibliographie). Ce groupe d'experts, sur la base d'un
survol trés exhaustif de la littérature scientifique
(plus de 370 articles cités), a conclu que le recours a
ce modéle animal reste indispensable, pour le futur
prévisible (de l'ordre de 15-20 ans) dans au moins
trois domaines, qui sont la biologie du développe-
ment et de la reproduction, les maladies infectieuses
et, enfin, les neurosciences. Dans ce dernier domaine,
c'est bien entendu l'infinie complexité de certaines
fonctions cognitives propres a 'homme (aux pri-
mates) qui justifie le recours a un modele animal
suffisamment proche de I'étre humain. Sur le plan
anatomique, il ne fait pas de doute que le cerveau
d’une souris ou d’un rat est fort différent de celui
de l'étre humain, tandis que le cerveau du singe s'en
approche de maniere frappante. Un exemple de la
grande similitude entre singe et homme, contrastant
avec une grande différence par rapport aux rongeurs,
est celui du systeme de controle des mouvements,
le systéme moteur (voir par exemple Courtine et al.,
2007). C'est pourquoi dailleurs (grande similitude),
le modele du primate non-humain a contribué de
maniere significative a de nombreuses avancées dans
le domaine des neurosciences (voir par exemple
Capitanio and Emborg, 2008). Ces auteurs discutent
la contribution du modele du primate non-humain
en neurosciences (domaine qui représente 19% des
travaux publiés qui utilisent le primate non-humain
comme sujet de recherche), tant pour la recherche
fondamentale que translationnelle, en considérant
4 exemples emblématiques, la maladie d’Alzheimer,
les symptomes neurologiques liés aux SIDA (Neu-
roAIDS), la maladie de Parkinson, et les maladies
psychosomatiques liées au stress. Ces 4 exemples
illustrent I'importance de ce modele animal pour
I'étude de questions neurobiologiques cruciales sur
le plan de la santé publique, considérant les énormes
impacts de ces pathologies pour les patients atteints
et, de maniere plus large, pour la société.

Il n'en demeure pas moins qu'il serait inapproprié de
déconnecter la recherche conduite sur les rongeurs
(souris, rat) de celle conduite sur les primates non-
humains. En effet, ces modéles s'inscrivent dans une
continuité logique. En effet, pour aborder une ques-
tion biomédicale, y compris dans le domaine des
neurosciences, le plus souvent des investigations pré-
liminaires sont conduites sur le modele du rongeur
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qui, pour des raisons éthiques, permet d’inclure un
plus grand nombre d’animaux, une exigence souvent
incontournable lorsqu'un systéme peu connu est
étudié. A un certain stade, par exemple lorsqu’une
éventuelle application clinique peut étre entrevue,
alors le recours au modeéle du primate non-humain
peut représenter une étape indispensable, pour s'as-
surer de la validité d'une hypothése sur un systeme
plus proche de I'étre humain ou encore pour s‘as-
surer de la sécurité d’'une approche thérapeutique,
avant un transfert a des patients.

Ce dernier point est illustré de maniére représenta-
tive dans l'exemple des recherches conduites par le
Professeur Martin Schwab de I'Université de Ziirich.
Suite a des expériences pionnieres conduites in-vitro,
ayant démontré que, dans le systéme nerveux central
adulte, les fibres nerveuses ne peuvent pas repousser
du fait d’'un milieu non permissif (molécules inhibi-
trices, telle que Nogo-A), ce collegue a élaboré sur
le modele du rat et de la souris une approche thé-
rapeutique visant a neutraliser ce type de molécule
inhibitrice en utilisant un anticorps. Il a été montré
que des rats, ayant subi une lésion incomplete de la
moelle épiniére, traités avec cet anticorps présentent
une meilleure récupération post-lésionnelle que des
rats [ésés non traités (voir par exemple Gonzenbach
and Schwab, 2008). Cette récupération fonctionnelle
augmentée est accompagnée d’une repousse ainsi
stimulée de fibres nerveuses interrompues par la lé-
sion. Vers la fin des années 1990, ces résultats ont bien
entendu suscité de grands espoirs pour traiter des
patients ayant subis une lésion de la moelle épiniere
(para- ou tétra-plégiques). Toutefois, a I'époque, les
comités d’éthique devant décider du transfert direct
de cette approche du rongeur a ’'homme ont émis
I'avis selon lequel, une vérification du principe sur un
modele plus proche de 'lhomme serait souhaitable,
également pour s'assurer de la sécurité du traitement
pour les patients. Débutées vers 1998, des études
conduites sur le modele du primate non-humain
(marmouset et macaque) ont confirmés les résultats
obtenus sur les rats (Fouad et al.,, 2004; Freund et al,,
2006, 2007, 2009). De plus, le modeéle du primate
non-humain permet une meilleure évaluation d'ef-
fets secondaires indésirés (par exemple douleurs),
ce qui a permis détablir que le traitement avec les
anticorps dirigés contre Nogo-A sont bien tolérés.
On peut remarquer que de telles études sont longues
et délicates a conduire vu la complexité du modele
du primate non-humain, ainsi que du fait des enjeux
éthiques qui sont liés. En effet, le modele du macaque
choisi imposait de pratiquer des Iésions de la moelle
épiniere restreintes, de maniére a ne pas imposer une
contrainte trop délétere a I'animal, mais cependant
suffisante pour étre en mesure de détecter un effet
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bénéfique de la thérapie testée. Ce compromis se
caractérise ainsi par une marge de manoceuvre trés
étroite, qui impose une prise en charge des singes
particulierement soigneuse et rigoureuse. A cela
s'ajoute le respect de directives strictes, en particu-
lier celle introduite en septembre 2010 concernant
la détention des animaux par groupe de 2 a 5 singes
macaques, dans un espace de 45 m3. Il s'agit ici de
concilier les impératifs expérimentaux avec les ca-
ractéristiques propres de la vie en groupe de cette
espece de singes. La détention en groupe (devenue
obligatoire en Suisse, au contraire de nombreux
autres pays) a par ailleurs considérablement amélioré
le bien étre des animaux, ce qui s'avere tres bénéfique
également pour l'expérience elle-méme et 'interpré-
tation de ses résultats. En Suisse, les expériences qui
sont conduites sur les primates non-humains, se font
dans le respect des recommandations (16 en tout)
émises par le méme groupe d'experts anglais (Wea-
therall report, 2006), qui assurent un standard de trés
haute qualité, garanti également par une formation
irréprochable des collaborateurs qui conduisent ces
expériences exigeantes.

Suite aux résultats encourageants obtenus tant sur le
rongeur que sur le primate non-humain, la stratégie
anti-Nogo-A est actuellement testée cliniquement
sur des patients ayant subis une lésion de la moelle
épiniere. Il faut relever que les études cliniques sont
infiniment longues (probablement 5-10 ans dans le
cas présent) et incertaines. En effet, I'avantage du
modeéle animal en général, et du primate non-hu-
main en particulier, est que le méme individu peut
étre comparé avant et apres la lésion du systeme
nerveux par exemple (moelle épiniére, ou écorce
cérébrale). Il est ainsi possible détablir pour chaque
individu une capacité (pourcentage) de récupéra-
tion fonctionnelle, soit en présence ou en absence
d’'un traitement. Cette comparaison pré- et post-lé-
sionnelle pour un méme individu permet de réduire
la variabilité individuelle, ce qui rend plus probable
la mise en évidence d’une différence statistiquement
significative entre un groupe de singes traités et un
groupe de singes non-traités. Bien entendu, dans le
cadre d'essais cliniques sur des patients ayant su-
bis une lésion du systéme nerveux central (moelle
épiniére ou écorce cérébrale), on n'a pas acces aux
performances des patients (par exemples motrices)
avant l'accident. Il n'est donc pas possible d'établir
pour le méme individu un pourcentage de récu-
pération fonctionnelle propre. Létude clinique est
donc basée sur une comparaison uniquement post-
lésionnelle d’'un groupe de patients non-traité (le
plus souvent d’anciennes données) avec un nouveau
groupe de patients ayant regu le traitement. La varia-
bilité individuelle des sujets est telle que la probabi-

lité d'obtenir une différence significative entre les 2
groupes est beaucoup plus réduite que si I'on avait
les données pré-lésionnelles de chaque individu. Une
récente étude sur le primate non-humain (Kaeser et
al, 2010), qui a montré un résultat statistiquement
significatif en relation avec le degré de récupération
suite a une lésion du cortex moteur lorsque les don-
nées pré- et post-lésion sont comparées pour chaque
individu, a aussi démontré que si I'analyse est effec-
tuée comme lors d'un essai clinique en comparant
deux groupes séparés, alors l'effet observé disparait,
noyé par la grande variabilité individuelle. Ceci ex-
plique en partie I'échec de nombreuses études cli-
niques, qui ne remettent pas forcément en cause un
principe thérapeutique, mais résulte des contraintes
propres aux études cliniques.

Dans le domaine de la réparation du systeme ner-
veux suite a une lésion, la ligne de recherche basée
sur I'implantation de cellules souche, bien que fort
complexe, est porteuse de grands espoirs. Dans ce
contexte, le modéle du primate non-humain est
aussi appelé a jouer un réle crucial (Capitanio and
Emborg, 2008), tant pour vérifier des principes éla-
borés préalablement chez le rongeur que pour tester
la sécurité de la stratégie thérapeutique. En effet,
I'implantation de cellules souches peut se révéler ris-
quée, par exemple le risque que les cellules implan-
tées puissent donner naissance a des tératomes ou
des tumeurs. Ces risques se doivent d'étre évalués, a
un certain stade avant l'application clinique, sur un
modele le plus proche de I'étre humain, de maniére
a prendre en compte le plus possible les spécifici-
tés biologiques du primate. Dans ce contexte, une
récente étude pilote sur le singe macaque a fourni
un résultat encourageant pour lapplication d'un
tel traitement, basé sur I'implantation autologue de
cellules progénitrices adultes, suite a une lésion du
cortex cérébral (Kaeser et al, 2011). Lavantage de
cette approche est que le sujet (atteint de la lésion)
est son propre donneur de cellules implantées, ce qui
ne nécessite pas un traitement paralléle immuno-
suppresseur pour éviter le rejet de la greffe.

Il est pertinent de s’interroger sur le nombre de
primates non-humains impliqués dans la recherche
biomédicale en Suisse. Le nombre est d’'un peu plus
de 300 singes par année, a mettre en perspective
avec un peu plus de 600'000 animaux ayant été
utilisés dans des expériences soumis a autorisation
ou annonce aupres des services vétérinaires canto-
naux. La grande majorité des animaux utilisés sont
bien entendu des souris et des rats. Il est a relever
que ce nombre de primates non-humains d'environ
300 par année (par exemple en 2008) a diminué de
plus de 50% entre 2000 et 2008 (voir la figure). La



vaste majorité des singes impliqués dans la recherche
biomédicale (90 a 95%) le sont dans lindustrie
pharmaceutique, principalement pour des études
pharmacologiques (par exemple tests de médica-
ments, souvent imposés par la loi). Ainsi, ce n'est
qu’une petite proportion de singes qui sont enr6lés
dans des expériences conduites dans le milieu aca-
démique, sur 2 sites (UniZh/ETHZ et UniFr) dont les
recherches relevent principalement du domaine des
neurosciences. Outre le respect des recommanda-
tions propres aux primates non-humains émises par
le groupe d’'experts anglais (Weatherall report, 2006),
la recherche conduite en Suisse sur les primates non-
humains adheére sans réserve aux principes élaborés
récemment dans l'initiative intitulée « Déclaration
de Bale » (www.basel-declaration.org), qui pose les
principes généraux d’'une recherche responsable et
transparente faisant appel aux modeles animaux,
y compris la promotion de l'initiative des 3R. Dans
cette optique, un renforcement de la communica-
tion et du dialogue avec le grand public est indis-
pensable, pour mieux expliquer les enjeux de la re-
cherche biomédicale.
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Figure: Nombre de primates non-humains inclus dans des
expériences soumises a autorisations en Suisse pour les années
1999 a 2008. Le nombre total est indiqué par les losanges. Les
3 autres symboles indiquent les nombres respectifs lorsque I'on
prend en compte les 3 degrés de gravité (DG) prévus par la loi
sur la protection des animaux. Il est a relever que la majorité
des animaux font partie de la catégorie du degré de gravité
le moins contraignant (DG=1). Ces expériences sont souvent
étalées sur plusieurs années pour le méme animal, ce qui im-
plique qu'un méme animal peut apparaitre dans cette statis-
tique sur plusieurs années consécutives.

Bien que les quelques études citées plus haut relé-
vent de la recherche translationnelle, il faut relever
que I'un des points fort du modele du primate non-
humain est d'offrir la possibilité d'étudier des aspects
plus fondamentaux des neurosciences modernes,
s'agissant en particulier de fonctions cognitives supé-
rieures, telle que par exemple des processus atten-
tionnels (Rossi et al.,, 2007). Bien que pour des taches
cognitives complexes, un relativement long appren-
tissage soit nécessaire, le modéle du singe macaque
se révele précieux, du fait de la capacité du singe de
réaliser des paradigmes comportementaux sophis-
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tiqués, telle que des taches conditionnelles avec
délai, ce qui permet de corréler le comportement
avec l'activité de neurones individuels dans diverses
régions du cerveau. Ce méme modeéle du singe ma-
caque a aussi permis de découvrir le célebre systeme
de « neurones miroir », qui représente un circuit
neural commun pour le contréle des mouvements
volontaires du sujet lui-méme, mais également de
la reconnaissance des actions (voire des intentions)
d’autrui, ce dernier interagissant avec le sujet dans
un contexte social, pouvant aller jusqua couvrir
des fonctions relevant de lI'empathie et, peut-étre,
sur le versant pathologique de l'autisme (Rizzolatti
et Fabri-Destro, 2008; Cataneo and Rizzolatti, 2009;
Rizzolatti and Sinigaglia, 2010; Nelissen et al,, 2011).
En dépit des progres de I'imagerie, non seulement
fonctionnelle mais aussi structurelle pour Iétude de
la connectivité cérébrale chez 'homme (par exem-
ple DTI, tract-tracing technique), une résolution
cellulaire ne peut a ce stade étre obtenue que sur le
modeéle du singe macaque pour létude de réseaux
neuronaux qui sont pertinents pour des fonctions
cognitives propres a |'étre humain (voir par exemple
Cappe et al, 2009 ; Anderson and Martin, 2009 pour
de récentes études connexionnelles conduites en
Suisse). Il est essentiel de relever a ce stade qu’une
distinction entre recherche fondamentale et re-
cherche appliquée (dans le cas présent orientation
clinique) serait totalement contreproductive. En
effet, cette distinction arbitraire, voulue par certains
milieux pour tolérer des expériences sur les primates
non-humains que lorsqu’une application clinique
est prévisible, est en effet dangereuse. De nombreux
exemples montrent que des expériences ayant pour
but d'étudier des mécanismes fondamentaux ont
conduit, de maniére inattendue et bien plus tard,
a des applications pratiques: les études pionniéres
d’enregistrement de neurones isolés sur la prépa-
ration chronique du singe macaque effectuant
différentes taches motrices vers les années 1950 et
1960 ont tracé la voie, de maniere imprévisible a
I'époque, pour des développements tels que des bras
robotiques commandés en déchiffrant « la pensée
de singes » (Vargas-Irwin et al,, 2010) ou d®tres hu-
mains (Truccolo et al,, 2008 ; Simeral et al.,, 2011), ou
encore pour le concept de stimulations électriques
profondes du cerveau utilisées chez des malades
parkinsonniens. Toute recherche de qualité est appe-
lée a fournir, tot ou tard, des applications utiles. La
recherche dite fondamentale et la recherche dite ap-
pliquée sont indissociables, formant un continuum,
constitué de va-et-vient entre tentatives de percer
les mystéres du cerveau et celles visant a traiter les
maladies nerveuses. s
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Nouvelles approches thérapeutiques pour atteindre le cerveau

Reaching the brain: new pharmaceutical approaches

Florence Delie*

Résumé

La barriére hémato-encéphalique (BHE) protége le sys-
teme nerveux central de facon unique vis-a-vis des ef-
fets toxiques de nombreux xénobiotiques y compris les
médicaments utilisés pour le traitement des affections
neurologiques. Malgré les progrés récents des neuros-
ciences, il n'existe aujourd’hui aucune stratégie efficace
pour cibler le cerveau, en dehors de méthodes inva-
sives qui pourraient induire des effets indésirables sé-
veres pour les patients. Le développement de nouvelles
stratégies pour surmonter la BHE est indispensable
pour aborder le traitement des troubles neurologiques
dont la fréquence augmente avec le vieillissement de la
population. Cet article présente différentes stratégies
déja mises en ceuvre en clinique et de nouvelles ap-
proches pour la vectorisation de médicaments vers le
cerveau avec une attention particuliere pour les vec-
teurs colloidaux. Ces systémes sont trés prometteurs,
car ils peuvent protéger les médicaments de la dégra-
dation, prolongeant ainsi le temps de circulation san-
guine, et assurant la promotion du transport a travers
la BHE. En outre, des modeéles cellulaires comme outils
de screening sont rapidement décrits.

Abstract

The blood-brain-barrier (BBB) provides to the central
nervous system (CNS) a unique protection against toxic
effects of many xenobiotics including drugs needed for
treating neurological pathologies. Despite recent ad-
vances regarding the physiology, there is nowadays no
effective strategy to target the CNS compartment ex-
cept by using invasive routes which potentially induce
serious adverse effects in patients. The development
of new strategies to overcome the BBB is mandatory
to treat neurological disorders. This article presents
different strategies already in use in clinics and new
approaches for the delivery of drugs to the brain with a
special interest to colloidal carriers. These drug delivery
systems hold great promise as they can protect drugs
from degradation, therefore prolonging blood-circula-
tion time, as well as promoting transport through the
BBB. Furthermore, cellular models as screening tools
are also briefly described.

Bien que protégé de l'environnement extérieur, le
cerveau peut étre le terrain de nombreuses maladies
qu’elles soient d'origines infectieuses, tumorales ou

dégénératives. Malgré de nombreuses avancées dans
la connaissance en neurosciences et sur le dévelop-
pement des pathologies, le cerveau demeure un or-
gane isolé et une cible quasi-inatteignable pour les
principes actifs qui pourraient soulager, voire guérir
les patients souffrants de ces affections. L'acces au
cerveau reste pour l'industrie pharmaceutique et les
pharmacologues un défi majeur.

La protection du cerveau est assurée par la présence
d’'une barriére extrémement imperméable, la barriere
hémato-encéphalique (BHE), localisée a l'interface
entre le sang et le tissu cérébral. Cette barriére unique
et sélective se compose d’une couche de cellules en-
dothéliales polarisées étroitement liées entre elles
par des jonctions serrées séparant le cerveau du sys-
teme vasculaire. La qualité et les spécificités de cette
couche cellulaire sonten directe relation avec I'étroite
proximité d’autres cellules formant le complexe
neurovasculaire, les astrocytes, les neurones et les
péricytes ainsi que la lame basale sur laquelle repose
les cellules endothéliales. Cet ensemble contréle de
facon dynamique 'homéostasie de la BHE. Lensem-
ble de ce réseau s'étend sur 600 km de longueur soit
20m? en surface. Cette barriére régule la diffusion
de substance que ce soit vers le cerveau ou a partir
de celui-ci. Elle participe ainsi activement a la neuro-
protection et le maintien d’un équilibre intracérébral
constant. Cependant, quelques molécules de faible
poids moléculaire et liposolubles peuvent diffuser
passivement a travers les membranes cellulaires.
Lapprovisionnement du systéme nerveux central en
nutriments et le passage des messagers biologiques
se fait principalement par voie transcellulaire. Les
cellules endothéliales cérébrales expriment de nom-
breuses protéines de transport a leur membrane
afin de faciliter la pénétration de molécules essen-
tielles telles que le glucose, la transferrine, l'insuline,
les vitamines, les ions, les acides aminés et certains
peptides. Par ailleurs, on trouve aussi a la surface
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de ces cellules des pompes defflux, c'est-a-dire des
transporteurs chargés d'excréter les produits du mé-
tabolisme cérébral, les molécules exogenes poten-
tiellement toxiques. Ces pompes d'efflux sont aussi
impliquées dans l'excrétion de certaines substances
actives comme des agents anticancéreux, certains
antiviraux, des analgésiques ou des antiépileptiques ;
elles participent ainsi, entre autres, aux phénomenes
de résistance aux traitements chimiothérapeutiques.

Par le role essentiel qu'il joue dans le corps et le main-
tien de 'homéostasie, le cerveau est l'organe le plus
isolé et le mieux protégé du corps humain. Cepen-
dant, cette protection s'applique aussi aux molécules
thérapeutiques destinées a guérir les affections céré-
brales et aussi a soulager certains symptomes tels
que la douleur. Cet article présente quelques unes
des stratégies utilisées pour contourner cet obstacle
au traitement de pathologies cérébrales avec une
attention particuliere pour les nanovecteurs colloi-
daux. Cette revue succincte décrit les différentes ap-
proches développées, il ne s’agit en aucun cas d’'une
revue exhaustive de ce domaine.

On peut contourner la BHE en administrant les mé-
dicaments directement en intracérébral, en fin d'opé-
ration lors de I'ablation d’'une tumeur par exemple.
Cette méthode, trés invasive, ne permet d’adminis-
trer que tres localement la substance. Elle peut en-
dommager les structures cérébrales adjacentes et
faire courir le risque du développement d’'une infec-
tion. Enfin, le médicament est éliminé rapidement
en raison d’'un drainage du fluide extracellulaire trés
efficace ; déterminant ainsi une durée d’action relati-
vement bréve.

Une autre voie alternative est de rompre temporai-
rement la BHE. Différentes méthodes peuvent étre
appliquées, comme l'utilisation de solutions hyper-
osmotiques, de molécules vasoactives, ou encore les
méthodes physiques par l'application d’ultrasons ou
de champs électromagnétiques. Ces procédés peu
spécifiques peuvent avoir de nombreux effets secon-
daires, en particulier, permettre l'acceés au cerveau de
molécules ou de pathogénes indésirables, des mo-
difications de la pression intracranienne et un stress
important.

Le passage des molécules actives du sang vers le cer-
veau est corrélé a leurs propriétés physico-chimiques
comme une lipophilie élevée, un faible poids molé-
culaire ou une similitude structurale avec un récep-
teur ou un transporteur nécessaire au passage de la
BHE. Il est donc possible de favoriser la pénétration
des médicaments dans le cerveau en modifiant leur
structure chimique pour les rendre plus appropriés

au passage transendothélial sans pour autant sup-
primer leur activité pharmacologique. Ces change-
ments structurels ne sont pas possibles pour toutes
les molécules et s'accompagnent souvent de dimi-
nution de l'activité et/ou de l'augmentation de la
toxicité. C'est ce qui se fait avec la dopamine, utilisée
dans le traitement de la maladie de Parkinson, qui ne
franchit pas la barriére et pour laquelle on utilise son
analogue, la L-DOPA.

Lamélioration de la pénétration des médicaments
dans le compartiment cérébral peut aussi étre obte-
nue en intervenant sur la formulation des molécules.
Dans ce cas, I'approche vise a changer la fagon dont
la molécule est présentée aux cellules endothéliales
pour en favoriser la pénétration. On utilise volontiers
I'image du cheval de Troie. Cependant, les formula-
tions galéniques conventionnelles ayant échoué, des
formes plus modernes ont été proposées, en particu-
lier, les vecteurs colloidaux.

Les nanovecteurs colloidaux sont des structures
de différentes natures chimiques dont la taille est
inférieure a 500 nm ayant la capacité dencapsuler
ou d’adsorber une quantité significative de principe
actif avec la propriété de pouvoir modifier la biodis-
ponibilité des substances qui leur sont associées. Ces
vecteurs présentent de nombreux avantages parmi
lesquels I'amélioration de la stabilité de la molécule
au contact des milieux biologiques, la possibilité de
formuler des suspensions pour les produits de faible
solubilité en milieu biologique, 'amélioration de la
biodisponibilité, un meilleur franchissement des
barriéres physiologiques, la restriction de la distribu-
tion de la substance a certains organes (donc moins
d'effet secondaire), le retard de I'élimination ou du
métabolisme, la prolongation de la durée d’action
grace au contréle de la libération et un effet réservoir.
Différents types de vecteurs ont été développés. lls
se distinguent par la nature de leurs constituants
principaux (voir la figure). La nature des compo-
sants et les différentes méthodes de préparation
de ces vecteurs permettent de s'adapter a la nature
physico-chimique des principes actifs et permettent
aussi de faire varier les propriétés de surface des
nanovecteurs eux-mémes : taille, charge électrique,
morphologie qui vont influencer leur devenir apres
administration.

Pour atteindre I'organe ciblé, les vecteurs colloidaux
doivent étre stables dans le sang et au contact des
milieux biologiques, éviter les voies d’élimination en
particulier le foie, les reins, le systéme réticulo-en-
dothélial (SRE), responsable de I'élimination. In vivo,
la présence de particules va stimuler les défenses im-
munitaires et provoquer leur élimination rapide par



le SRE ce qui explique le tropisme des nanovecteurs
vers les organes riches en macrophages comme le
foie, la rate ou les poumons. Les propriétés physico-
chimiques des particules (taille, charge électrique et
propriétés de surface) dictent leur interaction avec
les cellules et les tissus biologiques. La modification
chimique comme I'hydrophilisation de la surface
permet d'éviter partiellement I'élimination par le SRE
et ainsi prolonge le temps de circulation, favorisant
ainsi l'interaction avec la cible. Ceci est décrit comme
le ciblage passif car il est basé sur la seule contribu-
tion des propriétés physico-chimiques des vecteurs.
Le ciblage peut étre rendu spécifique par le greffage
a la surface déléments de reconnaissance ayant une
affinité particuliére avec un composant de la cellule
ou de l'organe cible que l'on cherche a atteindre. On
parle alors de ciblage actif. La reconnaissance ligand-
récepteur permet d'augmenter la concentration en
substance active dans la proximité des cellules ci-
blées et dans certains cas, permet aussi leur inter-
nalisation cellulaire. Le plus souvent, les ligands sont
des anticorps (Ac), des fragments d’Ac, des peptides
ou des protéines ayant une affinité particuliere pour
un récepteur ou une protéine exprimés ou surex-
primés par la cellule ou l'organe ciblé. Dans le cas du
ciblage des cellules endothéliales de la BHE plusieurs
stratégies ont été testées. En particulier, avec des an-
ticorps reconnaissant la transferrine abondamment
exprimée sur les cellules endothéliales, peptide RGD
reconnaissant les intégrines leucocytaires, la glu-
cosamine, des analogues des opiacées ou encore le
peptide Tat du VIH.

Les liposomes ont été parmi les premiers vecteurs
médicamenteux utilisés. Ce sont des vésicules sphé-
riques composées de bicouches phospholipidiques.
Par leur structure, ils peuvent encapsuler des molé-
cules hydrophobes ou hydrophiles. Ils présentent
une faible stabilité en milieu biologique qui peut étre
améliorée par la présence de polymeéres hydrophiles.
Certains sont déja sur le marché, bien que dans des
domaines différents des neurosciences (Doxyl®, Cae-
lyx®, Ambisome®, Visudyne®). Lefficacité des lipo-
somes pour le passage de la BHE a été étudiée par
plusieurs équipes principalement pour lI'améliora-
tion des traitements anticancéreux. Pour augmenter
encore la spécificité et le passage transmembranaire,
des éléments de reconnaissance ont été greffés a ces
liposomes, en particulier des anticorps contre le ré-
cepteur a la transferrine. Le peptide Tat, peptide de
pénétration du virus du VIH a aussi été investigué
avec succes dans ce but. Une étude intéressante a été
menée en ciblant non pas les cellules de la BHE mais
les leucocytes qui sont capable de traverser lI'endo-
thélium cérébral intact. Pour ce faire, un petit pep-
tide permettant de reconnaitre des molécules ex-
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primées par les leucocytes a été associé aux lipo-
somes et a permis d'augmenter la concentration
intracérébrale par six par rapport a la substance libre
et par trois par rapport aux liposomes non fonction-
nalisés.

Les nanoparticules polymériques présentent I'avan-
tage d'étre plus stables et de nombreux polymeres
sont disponibles pour leur préparation offrant un
large choix adapté aux différents types de molécules
a encapsuler. On distingue les nanocapsules qui sont
faites d'un film polymérique entourant une cavité
liquide le plus souvent de nature lipidique (huile) et
les nanospheres constituées d’'une matrice de poly-
mere solide. Le principe actif peut étre présent dans
la matrice ou le liquide composant les nanoparti-
cules ou étre adsorbé physiquement a leur surface.
Ces particules peuvent étre fabriquées a partir de
polymeéres naturels (chitosan, gélatine, albumine...)
ou synthétiques (acides polylactique et co-glyco-
lique, polycyanoacrylates...). De nombreuses études
ont été consacrées a l'évaluation de ces systemes
pour l'administration intracérébrale. Une grande
partie de ces travaux a été conduite par une équipe
de Francfort et a montré lefficacité de particules
préparées a partir d'un dérivé de cyanoacrylate dont
l'augmentation de perméabilité serait en relation
avec le tensioactif utilisé pour leur préparation, le
polysorbate 80. Ces particules, ayant démontré leur
efficacité avec différents principes actifs tels que des
analgésiques (lopéramide, dalargine) ou la rivastisg-
mine (pour le traitement de la maladie d’Alzheimer),
ont la particularité de se lier au contact du sang avec
un constituant les lipoprotéines, I'apolipoprotéine-E,
qui favoriserait leur pénétration intracérébrale par

Nanoparticules: nanosphéres et nanocapsules

Q) o5

Liposomes L.
Dendriméres
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Micelles
polymériques

Représentation schématique des différents types de nanovecteurs proposés pour

ladministration a visée cérébrale
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I'intermédiaire des récepteurs aux LDL (low density
lipoprotein). Ces travaux ont été controversés et
une étude a montré que l'effet observé était corrélé
a une certaine toxicité sur la barriére endothéliale !
Des particules de chitosan fonctionnalisées avec des
anticorps anti-amyloide ont pu atteindre le compar-
timent cérébral et plus spécifiquement les plaques
amyloides que l'on retrouve dans la maladie d’Alz-
heimer et I'angiopathie amyloide cérébrale. D'autres
cible pour entrer dans le cerveau ont été testées. Par
exemple, des peptides ayant une analogie structu-
rale avec les opiacés montrant une meilleure activité
lorsqu’un analgésique est associé aux particules par
rapport a la substance libre.

Parmi les autres vecteurs colloidaux, les particules
lipidiques solides se composent de lipides et cires
solides a température physiologique. Des résultats
encourageants ont été obtenus par différentes
équipes. En particulier, des particules préparées a
partir de Solutol permettent d’allonger les temps
de circulation et d'inhiber des pompes d'efflux. Ces
mémes particules lorsquelles sont conjuguées avec
des Ac reconnaissant le récepteur a la transferrine
permettent d’atteindre des concentrations en subs-
tance deux fois supérieures a celles obtenues avec
les particules non fonctionnalisées. Ces particules
ont aussi été étudiées pour I'administration d’anti-
cancéreux et se sont révélées efficaces méme apres
administration par voie orale.

Les micelles polymériques se composent de poly-
meres amphiphiles. En milieu aqueux, a des concen-
trations supérieures a la concentration micellaire
critique, les molécules amphiphiles s'orientent spon-
tanément avec la partie hydrophile vers l'extérieur
définissant une poche hydrophobe interne ou les
principes actifs peuvent se solubiliser. Les micelles
sont thermodynamiquement stables et conservent
leur structure au contact des milieux biologiques.
Ces vecteurs ont été récemment étudiés comme
transporteurs d’antibiotiques au niveau intracéré-
bral. L'utilité de ces vecteurs a été mise en évidence
grace a un marqueur, la peroxydase du raifort, dont
la trace a été retrouvée au niveau cérébral apres
administration chez le rat. Ces vecteurs peuvent
aussi étre modifiés par association et liaison avec le
motif Tat du VIH. Une étude utilisant la fluorescéine
comme agent marqueur a montré que de la fluores-
cence était observée uniquement apres administra-
tion sous forme vectorisée et non sous forme libre.

Les dendrimeres sont aussi des constructions inté-
ressantes pour 'administration de médicaments. Ce
sont des structures macromoléculaires dont les mo-
nomeres s'associent selon un processus arborescent

pouvant présenter plusieurs fonctionnalités. Ces
nanovecteurs ont été utilisés pour transporter des
acides nucléiques au niveau intracérébral et I'expres-
sion de I'ADN a été deux fois plus importante que
lorsque I'ADN était administré sous forme de simple
complexe. De méme, des dendrimeres fonctionna-
lisés avec de la glucosamine et chargés en métho-
trexate ont démontré une plus forte concentration
en principe actif mais aussi une plus forte affinité
pour les cellules cancéreuses implantées chez I'ani-
mal avec une concentration tumorale trois a cing
fois supérieure que dans les cellules non tumorales.

Dong, différentes stratégies ont été développées
pour contourner l'efficacité de la barriére hémato-
encéphalique. Les vecteurs colloidaux représentent
une piste intéressante avec de grandes promesses.
Cependant, le vecteur idéal n'a pas encore été mis
au point alors que de nombreuses approches ont été
proposées par les chercheurs. La modélisation de la
BHE comme outil de screening pour les vecteurs col-
loidaux est une étape essentielle pour pouvoir tester
rapidement un grand nombre de vecteurs et identi-
fier le plus pertinent. Les modéles in silico, basés par
exemple sur des coefficients de partage ou le poten-
tiel de liaison hydrogene sont peu applicables aux
vecteurs. Les modeles in vivo, bien que permettant
d’attester l'efficacité des systémes étudiés, sont trés
consommateurs en animaux, requiérent des mani-
pulations délicates et demandent aussi beaucoup de
temps avant de pouvoir affirmer l'intérét d’'un sys-
téme par rapport a un autre. De ce fait, l'utilisation
de modeles in vitro sur culture cellulaire apparait
comme une alternative séduisante. Ces méthodes
consomment moins de préparation pour un test et
se programment sur de courtes périodes de temps.
Les substances peuvent étre analysées dans des mi-
lieux moins complexes et a des concentrations plus
favorables pour des méthodes développées en labo-
ratoire. Par ailleurs, ces modeéles permettent aussi
de mieux appréhender les mécanismes par lesquels
les systemes favorisent le passage des molécules
a travers la membrane biologique. Evidemment,
aucun modele ne peut mimer la barriére physiolo-
gique, certainement en raison de sa complexité ré-
sultant des relations privilégiées de plusieurs types
cellulaires. Cependant, quelques modéles s’averent
dignes d'intérét et sont régulierement utilisés pour
comparer différentes molécules.

Idéalement, un modele cellulaire pour la BHE doit
présenter des jonctions serrées efficaces mais il doit
aussi exprimer les récepteurs, les transporteurs, le
potentiel enzymatique des cellules endothéliales
cérébrales ainsi que les pompes d'efflux. Différents
types de culture ont été mis au point pour permettre



d’étudier la physiologie ou la pathologie de la BHE
mais aussi pour pouvoir anticiper le passage d'une
substance ou d’une série de molécules a travers les
cellules endothéliales.

Les premiers essais ont été réalisés avec des capillaires
isolés a partir de cerveaux humains ou animaux.
Cette approche est tres similaire a la situation in vivo
car les capillaires restent métaboliquement actifs. Si
ce modele présente des avantages pour I'étude de la
physiologie de la BHE il reste peu performant pour le
screening de molécules ou de formulations.

Lisolement et la culture de cellules a partir de
capillaires endothéliaux permet d'obtenir des cel-
lules proches de cellules in vivo. Cependant, apres
culture, les cellules perdent leur spécificité, ce qui a
permis de mettre en évidence le réle primordial de
I'interaction des autres types cellulaires (astrocytes,
neurones, pericytes) dans le développement d’'une
BHE fonctionnelle. Pour recréer cet environnement,
des co-cultures en présence d’astrocytes ont été
mises au point. D’autres ont proposé de cultiver
les cellules endothéliales en présence de milieu de
culture conditionné par des astrocytes. Utilisant les
propriétés d'immortalisation conférée aux cellules
cancéreuses, un modele basé sur des cellules ex-
traites de gliome a aussi été proposé. Ce modele
suscite des controverses dans la mesure ou il a été
décrit comme étant plus sélectif que les cellules
normales par certains et au contraire moins sélec-
tif par d'autres. Ladjonction de certains adjuvants
dans le milieu de culture permet de développer des
propriétés voisines de celle de la BHE. Par ailleurs,
ces techniques restent tres délicates avec la néces-
sité de séparer les éléments vasculaires des éléments
neuronaux puis l'isolement des cellules sans les en-
dommager. De ce fait, des variations inter- et intra-
préparation peuvent étre observées et il est difficile
d’établir des standards.

Des cellules immortalisées obtenues a partir de
cellules primaires humaines ou animales ont aussi
été développées apres transformation, transfection
et transduction. Ces lignées cellulaires sont stables
et expriment bon nombre des transporteurs et
marqueurs spécifiques des cellules endothéliales
cérébrales. Par contre, les jonctions intercellulaires
ne sont pas aussi serrées que dans le modéle phy-
siologique.

Enfin, des modéles plus sophistiqués en trois di-
mensions existent. lls offrent I'avantage d’étre dyna-
miques en recréant la structure 3D d’un vaisseau au
sein duquel la solution a étudier circule. Ces modéli-
sations tres innovantes et proches de la physiologie
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présentent néanmoins le désavantage majeur d'étre
trés délicates a mettre au point et a transférer d'un
laboratoire a l'autre.

Jusqua présent, les modeles cellulaires ont surtout
été utilisés pour étudier les conditions physiolo-
giques et le passage de molécules en solution. Peu
d’études mentionnent leur emploi pour comparer
ou étudier le passage de nanovecteurs. Ces modeles
sont pourtant d'un grand support non seulement
pour attester I'intérét d’'un vecteur mais aussi pour
en démontrer le mécanisme d’action et la spécificité
d’interaction lorsque l'on pense aux vecteurs ciblés.
Ces outils permettent aussi de pouvoir anticiper la
toxicité de certaines molécules sur la barriére endo-
théliale.

En conclusion, le traitement des maladies cérébrales
est grandement limité par la distribution défavorable
des principes actifs dans cet organe en raison princi-
palement de la présence de la BHE, élément de pro-
tection du cerveau lui-méme. Si les connaissances
récemment acquises sur I'anatomie et le fonctionne-
ment de la BHE permettent de mieux comprendre
comment la physiopathologie de certaines maladies
touchant cet organe s'opére, il nen est pas de méme
dans la mise au point d'approches permettant de
contourner cet obstacle.

Le challenge reste d'obtenir in situ une concentration
en principe suffisamment active pour engendrer une
activité pharmacologique. Les progres de la vectoro-
logie moderne apportent des éléments séduisants.
Dans les modeles in vitro et in vivo chez I'animal, les
vecteurs colloidaux ont montré leur efficacité. Ces
nouvelles approches apparaissent comme trés pro-
metteuses pour le développement d’une alternative
aux méthodes actuelles qui restent tres invasives
pour les patients. La mise au point d’'une méthode
permettant de franchir cette barriére nécessitera la
collaboration d’experts provenant de plusieurs dis-
ciplines.

Enfin, I'aboutissement de la mise au point de mé-
thodes validées pour le traitement pourront par la
suite étre adoptées pour l'imagerie médicale ou-
vrant ainsi les portes a de nouvelles avancées dans
le domaine du diagnostic et la compréhension des
atteintes cérébrales. m

Voir p. 18 pour une bibliographie.
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Constructing the Enchanted Loom

Rodney ). Douglas* and Kevan A.C. Martin**

Zusammenfassung

Der grosse englische Neurophysiologe Sir Charles
Sherrington nannte das Gehirn einen «verzauberten
Webstuhl», der Gedankenmuster webt. Er versuchte
die Frage zu beantworten, wie das Gehirn funktio-
niert, aber auf diese Frage gibt es bis heute keine Ant-
wort. Wir versuchen gegenwiirtig, die damit eng ver-
bundene Frage zu beantworten, wie das Gehirn sich
selbst konstruiert, um funktionieren zu kénnen. Schon
vor der Geburt muss das Nervensystem aller Tiere zu
einem hohen Grad funktionsfihig sein, um die Verhal-
tensweisen zu organisieren, mit denen das Tier iber-
leben und aufwachsen kann. Wir wissen noch nicht,
wie dies genau geschieht. Aber es ist bereits klar, dass
der Prozess, mit dem ein biologischer Organismus sich
selbst konstruiert, sehr verschieden von dem ist, den
wir und andere Tiere benutzen, um gebrduchliche
Artefakte, wie Werkzeuge, Maschinen und Wohnun-
gen, zu konstruieren. Dieser Artikel beschreibt, worin
sich diese Konstruktionsmethoden unterscheiden.

Summary

Sir Charles Sherrington, the great English neuro-
physiologist, described the brain as the «enchanted
loom» that wove patterns of thought. His quest was
to answer the question, « How does the brain work?»
but to this deep question there is as yet no answer. The
closely related question that we are currently trying to
answer is, « How does the brain construct itself so that
it can work?» Even before birth the nervous system of
all animals has to function to such a high degree that
it can organise the behaviours that will allow the ani-
mal to survive and develop into an adult. How exactly
this happens we don't yet know. But already it is clear
that the process by which the biological organism con-
structs itself is a very different one to the process we
and other animals use in constructing the artefacts we
use, like tools, machines, and our habitation. This es-
say describes how these construction methods differ.

Introduction

If a stranger came up to you and said he knew the
whereabouts on earth of a machine that could con-
struct itself, calibrate itself, and whose power needs
were no more than 30 watts, you would wonder
what they were talking about. If they went on to tell
you that this extraordinary machine could teach it-
self — and others like it — to perform complex tasks

that no other machine on earth could, you would
probably think they were pulling your leg. But if they
went on to tell you with great conviction that the
machine they were talking about had created every
other technology on earth, then you would be cer-
tain that you were talking to a lunatic. Yet such a ma-
chine does exist. Our relationship to this machine is
very intimate — in a real sense we are it, it is us.

Natural and Artificial Machines

It is a feature of our modern existence that most
of us never actually construct a machine. Thus,
although we all use machines, we are largely ignorant
of their inner workings. Yet we use the technologies
— machines — with confidence because we sincerely
believe that the machine does what its manufac-
turers claim it does, that there is someone on earth
who really does know how the machine works, and
perhaps yet others who really do know how to build
and to repair them. Indeed, we are absolutely sure
that these technologies were built according to the
original blueprints designed and drawn by another
human. Our faith in the constancy of the inanimate
compared to the animate, is indeed touching.

We spend even less time worrying about the inner
workings of the technologies or machines we en-
counter in nature, although we use many of them
throughout our lives. These natural machines, which
are found through all of biology, exploit the work-
ing of devices whose dimensions may be as small as a
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macromolecule or as large as an elephant. If we were
to think of natural systems in the same way as we do
artificial systems — cars, telephones, power stations
and the like - then we would include in our thoughts
a Designer who sits at the drawing board (or in mod-
ern studios, at CAD-Computer Aided Design-sys-
tems) and who imposes the same constraints on the
natural machines as we humans do when we design
an artificial machine. This is an awkward thought for
asecular science and even the few who believe, as the
17th-century English writer Thomas Browne (1645)
did, that, «all things are artificial, for nature is the art
of God», are unlikely to wait for divine intervention
to explain the inner workings of cells, organs or or-
ganisms.

Springtime is traditionally the time of new life, but
even when we see it arriving, we give little thought
to the singular ability of biological systems to self-
replicate and self-assemble and survive and evolve
without the intervention of a designer. We ignore
this awkward fact of our own existence: that each of
us only breathes earth's air as an autonomous agent
after a lengthy process of dependent development
during which - unbelievably — our parents were not
asked to add one mark to our blueprint or add one
letter to the manual required for our construction.
Our nervous system is one essential part of that de-
velopment program; yet quite unbeknown to our
parents were the divisions of the neurons between
7 and 17 weeks of our gestation that created all the
neurons — 15’000 million — we will ever possess.
Similarly, our parents knew nothing of the nomadic
travels taken by these neurons through our develop-
ing brain and nothing of their intended destinations,
where our neurons began to differentiate into their
recognizable adult forms. And who was the chaper-
one that introduced each neuron to their multiple
life-partners, who told them how firmly they were to
clasp those partners? This process, silent, invisible,
yetimmaculate in conception, is seemingly magically
carried out by the micro machinery embedded in the
organism itself. When we look, we see no visible scaf-
folding, no architect, and no master builder. How can
we really believe that each child knows how to build
itselfin a way that it resembles all other children ever
born, yet has never ever seen?

Design without a Designer?

A design without a designer violates the basic prin-
ciples of making any artefact. This is the teleological
argument for the existence of God made by William
Paley (1802), amongst others. For Paley, Nature was
a mechanism far more complicated than that of a
watch, so why, he thought, should we suppose that
nature is any different to the watch and does not also

require a Designer? Charles Darwin countered Paley’s
argument in the following way: «The old argument
of design in nature, as given by Paley, which formerly
seemed to me so conclusive, fails, now that the law
of natural selection has been discovered. We can no
longer argue that, for instance, the beautiful hinge of
a bivalve shell must have been made by an intelligent
being, like the hinge of a door by man. There seems
to be no more design in the variability of organic be-
ings and in the action of natural selection, than in the
course, which the wind blows. Everything in nature
is the result of fixed laws.» (Darwin, 1958). Yet this
paradox enacted through evolution has produced
not simply the spellbinding complexity of a single
cell, but also something as astonishing as the neural
networks of the brain.

The English neurophysiologist Charles Sherrington
(1940) imagined the brain as, «an enchanted
loom, where millions of flashing spindles weave a dis-
solving pattern» (see Figure 1). What is it about these
biological processes that allow such stupendous
skills at do-it-yourself (DIY) construction to be per-
formed? The answer probably lies in the interaction
of two processes: one that grows complexity and the
other that uses Darwinian selection to prune away
branches that have grown in ways that are not well-
adapted to the prevailing environment.

Tools and Machines

We generally define a machine as consisting of a
number of interacting parts. Our ancestor, Homo
habilis («<Handy man») first started making tools
in the Olduvai Gorge 2.6 million years ago, but it is
only relatively recently — perhaps in the last 100 000
years — that hominims have constructed multipart
machines. Clearly, even species with high intelligence
have difficulty in constructing machines. Biology by
contrast, constructs multipart machines with ease
and at multiple scales, from the nanoscale machines
like ion gates and pumps embedded in membranes
to huge organisms like the Blue Whale. What indeed,
as Sydney Brenner has asked, is the «grammar» of
biological systems that allows such sophisticated de-
signs to be achieved through self-construction? The
Spanish neuroanatomist Ramon y Cajal (1938) won-
dered much the same when he saw down his light mi-
croscope the myriad connections formed by millions
of nerve cells: «What mysterious forces precede the
appearances of these [neural] processes? Promote
their growth and ramification? And finally establish
those protoplasmic kisses which seem to constitute
the final ecstasy of an epic love story?» (See Figure 1).
We ourselves continue to ask these questions, using
a combination of experiment and computer simula-
tion (e.g. Zubler and Douglas, 2009).
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Figure 1. A tiny piece of Sherrington’s «enchanted loom» — seen at very high magnification. This is an ultrathin section of the
neocortex of a mouse viewed under the electron microscope. Most of the structures in view are cross-sections of the «threads»
of Sherrington’s loom, which conduct the nerve impulses. There are 4km of «thread» in every cubic mm. of the neocortex. The
structures indicated by the arrowheads are the points of transmission of the nerve impulses from one neuron to another, which
Sherrington named « synapses » after the Greek word meaning «to clasp ». Ramon y Cajal imagined that during brain self-construc-
tion these threads extend and ramify, and finally, as if in «the final ecstasy of an epic love story », establish these « protoplasmic
kisses » (synapses). At the peak of our own brain construction we have to make 2 million synapses per second and all these synapses
have to be in the correct place and at the correct strength if the brain is to function properly. Discovering how we do this by self-con-
struction is our great challenge. (Electron micrograph made in the Institute of Neuroinformatics by Rita Bopp and Nuno da Costa).

It is here that we begin to discern more clearly an-
other essential difference between the constructivist
method, in which the designer intends to make a par-
ticular tool or machine for a particular function, and
the DIY of biology. Those wonderful pieces of equip-
ment that we use daily — the refrigerator, bicycle, and
cell phone, are inherently fragile. They are difficult to
construct to the tolerances necessary to make them
functional, and they are easily broken. The earliest ar-
tificial machines were very individual in their design
and construction, often being built entirely by one
individual, much as animals build their tools today —
the chimpanzee uses a stick to fish termites out of a
nest, elephants use a branch to scratch themselves,
and the sea otter uses a rock to crack open a shellfish.
Most of the artefacts we would consider to be tools
used by animals are rudimentary, usually consisting
of just one element. For example, amongst birds, the
New Caledonian Crows excel in tool use, but the tools
they construct are simple, consisting typically of one
part (e.g. a stick or a bent wire if they are urban), and
are usually a means to acquiring or preparing food,

as indeed were the early hominim stone tools. These
are not what we would call «machines». (Unless, at
a stretch, you consider the nests that various animals
build are, «machines for living in» - the polemic de-
scription of the Swiss architect «Le Corbusier» for
the houses he designed). By contrast, as human pro-
duction methods have become more sophisticated
and automated, our machines have become more
modular and hierarchical in design and construction
and usually involve many builders. These methods
produce Swiss watches, Smart cars and even Space
Shuttles (of course not all « Made in Switzerland»),
but it is all to clear that in all these cases, that the
principles involved are not those that are easily ap-
plied to natural engineering. Human intelligence
in each case has to provide the key ingredient that
makes these artificial machines work and be useful.

Adaptive Systems

Biological processes differ from those of artificially
engineered systems in many ways, perhaps most ob-
viously in being adaptive. They do not fail catastroph-
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ically, they show a graceful degradation as individual
components are damaged or destroyed. They can
compensate for losses by increasing production of
components elsewhere. When that is not possible,
the animal tries other strategies of problem solving.
The nervous systems of animals seem to contain belts
and braces and a few other redundancies to yet to be
discovered, which allow the nervous system to avoid
embarrassment when challenged with new situa-
tions. Does this imply that biology has discovered a
more flexible organization for construction than the
sequential, modular, hierarchical design and con-
struction methods we have developed for artificial
systems? When it comes to it, how do we specify in
engineering terms what it means to be «adaptive»?
If one engine fails on an aircraft, who adapts to the
changed circumstances — the aircraft or the pilot?
We have designed our machines to be extensions of
ourselves and so while we try to make some of them
«fail-safe», we have generally not been able to make
them intelligent or adaptive, and those are the ingre-
dients we supply. It is why we refer to human actions
that seem involuntary or repetitive, as «machine-
like », i.e. without intelligence or adaptability. It is the
human operators, not the machines themselves, who
find the work-around when machines go wrong, it is
the reason why humans, not robots, drive cars, fly air-
craft and build space stations.

Self-assembling nanomachines

Molecules are formed by atoms that bond together
because they are attracted to each other by forces far
stronger than the pull of gravity. The history of 20th-
century physics has largely been concerned with the
discovery of the forces that bind together our uni-
verse, such as nuclear forces, weak Van der Waals forc-
es and gravitational forces. Mysterious until our own
lifetime, physicists' theories and experiments have
now provided us with an extraordinarily rich picture
of the particles and forces that make up the fabric of
our universe. Molecules are not exempt from laws of
physics, even when they are as large and complex as
biological molecules such as DNA, which codes our
genetic information and contains the sequence of
bases necessary to build all our proteins. Proteins are
particularly large and beautiful molecules. They are
built from linear strings of amino acids, which then
fold into the intricate three-dimensional shapes that
are essential for their correct function. Neural dis-
eases such as Jacob-Creutzfeldt disease are thought
to be primarily due to incorrect folding of the prion
proteins, which results in defective functioning of
this nanomachine.

Proteins are employed as molecular-scale machines,
working in breathtakingly rapid movements in an

enormous variety of tasks, such as enzymes, chan-
nels, switches and molecular motors. The shapes of
molecules and their movements are dictated by the
bonds between their atoms and their interactions
with the other molecules and ions that surround
them. They are controlled by the forces of nature,
not the forces of the supernatural. Although they are
individually relatively large, biological molecules do
not act alone, but in networks that show highly co-
ordinated and organized behaviours. The products of
long evolution, biological molecules are the acme of
nanotechnology, yet they do seem, well, so purpose-
ful. The important discovery of molecular biologists,
like Crick and Watson, was that this coordinated be-
haviour is not due to someone or something telling
the molecules where to be and what to do, but in-
stead each individual atom, each individual molecule,
acts under the constraints determined by the laws of
physics. That is why DNA forms a double helix and
proteins coil and form sheets in the way they do. They
exist like members of an ant colony, where each indi-
vidual does only what they are able without orders
from some dictator, yet the sum of their activities is
more like a single purposeful, intelligent organism.

Nonetheless, when we look at the almost unbeliev-
able micro-machinery of even a single cell, like a bac-
terium, we have to wonder how it can «know» how
to do what it does. It is easy to imagine that there
must be some unknown external intelligent force,
operating outside the laws of physics that controls all
the intricate machinery within the cell. But the truth
is, the harder we look, the less we find the need for
an external intelligence. All the bacterium has inside
it are molecules, dynamically going about their work
as predicted by the laws of physics. It is fortunate it is
so, because unlike engineers, the processes of evolu-
tion have provided cells and organisms with incred-
ibly robust mechanisms. These biological structures
often can continue to function in the face of exten-
sive damage. They show the property of graceful
degradation, where the remaining functionality is in
proportion to the extent of the damage, rather than
the catastrophic failure that your personal computer
suffers when one bit goes astray. Biological systems
frequently have belts, braces, air bags, parachutes,
and may other fail-safe devices to ensure that life still
goes on even if one part of the system is incapaci-
tated. This flexibility of use and plasticity of the sys-
tem is what allows us endlessly to survive accidents,
to adapt to new circumstances, and indeed, to learn
throughout our lives.

Genes and Brains
Francis Crick, co-discoverer with Rosalind Franklin,
Maurice Wilkins, and James Watson of the structure



of DNA and the genetic code was a key figure in driv-
ing the application of physics to biology, which led
to a whole new field now called molecular biology.
Crick once said, «if you cannot making headway un-
derstanding the function of a complex system, then
study its structure and knowledge of its function will
follow automatically». When he burst into the Eagle
Pub in Cambridge England on 28th February 1953
and announced to the bemused customers that he
and Jim Watson had discovered the secret of life,
he was perhaps the first to see really how the DNA
molecule could copy itself and also provide the code
for making the proteins that determine what sort of
organism — bacterium, flower, or human - will be
constructed. The insight was that the gene provided
information, and this information was not in the
form of a blueprint of how to construct a virus, bac-
terium, or a human, but in the form of a linear com-
bination of chemical bases - guanine and cytosine,
adenine and thymine. These 4 bases form the triplet
code that defined the linear sequence of amino acid
molecules that could be used to make a protein. The
proteins assemble themselves into the constituent
parts of a cell, which in turn assemble themselves
with other cells to form the organism that — seem-
ingly miraculously — interacts intelligently with the
world. The amount of information in the gene is in-
sufficient to create a detailed blueprint, let alone the
construction and operating and trouble-shooting
manual and this is why biology, uniquely, has evolved
the means for self-construction.

Self-construction is the method by which organisms
(and brains) construct themselves. It depends on a
collection rules that are encoded in the genome of
the first cell that will give rise to the target organism.
Then, by successive replication and specialization
of this first cell, various families of construction ele-
ments are formed. The replicated cells are frequently
motile and move to particular locations with respect
to their neighbours. When they arrive at their final
destination they differentiate into their adult form
and carry out the function for which they are special-
ized. In concert with other differentiated cells they
contribute to ability of the whole animal to perform
some competent behaviour that allows them to sur-
vive in the world.

In conventional construction we need an external
explicit blueprint that can be read by an external
constructor who then performs an external and pre-
dominantly forward fabrication process. By contrast,
biology installs exactly the same inactive and implicit
instruction code (its genome) in each cell of the tar-
get organism (animal or vegetable). Then, under cell
replication and message-passing between cells, which
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activates some ever-shifting subset of their available
instruction code, these cells multiply, differentiate,
and self-organize. Through this developmental pro-
cess the whole organism is finally constructed. Note
that the actual blueprint of the organism is nowhere
to be found (see Zubler and Douglas, 2009). Each cell
knows nothing of the form or function of the final or-
gan or organism. The information as to what the final
outcome should be is only implicit in the instruction
code of each cell. This is a completely different way of
construction to any that humans or animals have de-
vised and there is no machine we have built that can
yet emulate biological self-construction, although
already before the discovery of the coding proper-
ties of DNA, John von Neumann (1966) developed
a seminal theory of self-replicating automata, which
allows self-replication and guarantees the possibility
of the open-ended growth of complexity we observe
in biological organisms. While his theory shows that
a self-replicating machine is logically possible, how-
ever, his theory does not show how it is possible in
practice. Biology provides the only existence proof
that such machines are indeed possible.

Consciousness

The effectiveness and efficiency of these principles
of biological self-construction are especially impres-
sive in the development of nervous systems, where in
our case the organization of the final structure —our
brain — must promote the complex abstract informa-
tion processing that will enable us to learn and adapt
useful behaviours. It is easy to see how relevant it
would be if we could discover how to apply this bio-
logical style of construction to building a new genera-
tion of computers, but would such a self-constructed
brain-like machine also exhibit consciousness?

After his revolutionary discoveries in molecular biol-
ogy, Francis Crick turned his attention to the brain
and proposed his «astonishing hypothesis», which he
explained in a book of the same name (Crick, 1994).
His astonishing hypothesis is that our minds can
be explained by the interactions of nerve cells and
the other cells and molecules associated with them.
Thus, the unique, conscious, «I» that each of us is,
arises from complex physical structures, like brains
and muscles, skin and bone, that are made up of bil-
lions of molecules. Crick called his hypothesis « aston-
ishing» because people are still so reluctant to accept
that a complex system like a brain can be explained by
the properties of the parts and their interactions. Yet
the revolution in molecular biology that Crick helped
bring about, happened precisely because the replica-
tion and inheritance of genes could be understood
and explained by the very structures and functions
of biological molecules themselves. Crick's point is
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that our bodies are not simply machines that are con-
trolled, puppet-like, by some separate, non-physical,
«mind », but that our minds arise from the very physi-
cal substance of our bodies and brains, which, in turn,
arise from the atoms and molecules that are the basis
of everything in the universe.

Can this remarkable self-construction really produce
the state we call consciousness? Can we ever hope
to understand how the assemblage of ever-changing
atoms we call humans come to have this astonishing
quality? This question of the relation of spirit, or mind,
to the physical matter of the universe has occupied
philosophers for centuries and any answer we could
contrive in these few lines would be hopelessly inad-
equate: it is one of the most demanding questions
facing neuroscientists in the 21st Century. At the mo-
ment it is an open question of whether assemblages
of molecules are solely responsible for « mind » for we
lack a scientific theory of what physical requirements
are essential for the construction of a machine that is
conscious.

However, it is perhaps worth noting that this ques-
tion of the origin of consciousness bears a close re-
semblance to another question, « What is life?» which
was asked by the physicist Erwin Schrodinger in 1944
(Schrodinger, 1992). Part of Schrédinger's question
was answered in 1953 by Francis Crick and James
Watson, whose model of the structure of DNA re-
vealed that the «secret of life» was that there were
«just» molecules. i.e,, there was no «vital force», no
mysterious non-physical spirit, but simply the inter-
actions of complex molecules governed by the laws
of physics. The half of century of molecular biology
that has followed their discovery (perhaps one of the
most significant for humankind) has not changed this
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Brenner S. (http://www.webofstories.com/play/13330).

view. Instead it has revealed more and more of the
extraordinary abilities of the molecules that make up
the living world.

This seems a long and roundabout way of posing the
question, «Can a conscious machine be constructed
by humans?» To begin to answer this question, how-
ever, we have to develop a new theoretical foundation,
for at present we have no idea what physical prop-
erty of brains it is that allows them to be conscious,
let alone how we might build it. Surprisingly however,
what is emerging is that the modern scientific quest
for the origins of consciousness has begun to connect
many practitioners of meditation and religion who
seek a « psychophysical unity», which is a shorthand
way of saying that mind and body are one. How to
understand how the one merges or emerges from the
other is the challenge that faces scientists, philoso-
phers, and artists. Emily Dickinson (1976) is one artist
who found in her imagination this metaphor:

«The Brain is just the weight of God -
For - Heft them - Pound for Pound -
And they will differ - if they do -

As Syllable from Sound -»

For brain scientists, a rather more earthbound, but
no less imaginative group of people, finding out how
the brain constructs itself is proving to be one of the
great voyages of discovery of 21st-century biology.
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Neuroscience of Bodily Self-Consciousness

Christian Pfeiffer®, Estelle Palluel**, Olaf Blanke***

Abstract

We review recent research about human subjectivity
and self-consciousness that has focused on cognitive
psychology and neuroimaging of bodily self-conscious-
ness. Multidisciplinary research on the fields of neurol-
ogy, cognitive neuroscience and virtual reality opens
new avenues to investigate brain mechanisms under-
lying a fundamental sense of the bodily self. Clinical
evidence for the implication of right temporo-parietal
junction for bodily self-consciousness has received
support by studies in which virtual-reality based own
body illusions are evoked in healthy participants to
study the underlying processes. A series of experiments
will be reviewed in which it was shown that the ex-
periences of self-location, self-identification and the
first-person perspective can be manipulated experi-
mentally and rely on the integration of multisensory
stimuli (touch, vision, proprioception, vestibular infor-
mation). Specific protocols are available to predictably
influence the different aspects of bodily self conscious-
ness. We predict that the understanding of fundamen-
tal brain mechanisms of bodily self-consciousness will
lead to unprecedented empirical insights that are of
broad relevance for science, virtual reality, engineer-
ing, the humanities, as well as medicine and psycho-
therapy.

A Neuroscience Approach to

Subjective Experience

«The body is always there» (James, 1891) has be-
come a famous expression as it highlights the fact
that the human brain continuously receives informa-
tion from the body (as opposed to vision or sound)
which is afferent to the brain. All human beings are
confined to a biological container (i.e. their body) in
which subjective experience originates. French phi-
losopher René Descartes (1637) radically rejected
the idea of unity between body and subjective ex-
perience when postulating his famous «Cogito ergo
sum» (engl. «I think so | am»), which capitalized one
of the major philosophical debates around the body-
mind problem. Dualists, such as Descartes, claim
that body and mind are very distinct substances of
very distinct quality. Most present philosophers and
neuroscientists reject such dualist models and study
the brain mechanisms underlying the self and self-
consciousness empirically or conceptually based on
this data (for recent discussion see Metzinger, 2007).

Neuroscientists have always been fascinated by the
scientific study of subjective experience and the re-
lated concepts of consciousness and awareness (e.g.
Grisser and Landis, 1991), but only recently a vast ar-
ray of experimental procedures has become available
to study the brain mechanisms of self-consciousness.
Previous cognitive neuroscience research on the self
has focused on high-level aspects such as language,
conceptual knowledge or memory. In the present re-
view we will highlight some recent discoveries relat-
ed to low-level contributions to self-consciousness,
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such as the role of perception, multisensory and
sensorimotor integration. Based on the reviewed
findings Blanke and Metzinger (2009) proposed that
a minimal phenomenal sense of self is based on the
brain's integration of perceptual information from
multiple senses, as for example from vision, touch
and proprioception (i.e. information about the con-
figuration of the body in space).

This was largely based on clinical data in patients
that suffered from specific neurologic or psychiatric
impairments which show common phenomenol-
ogy of complex bodily hallucinations. One exam-
ple is the out-of-body experience, for which Blanke
and Mohr (2005) identified three major character-
istics. First, a feeling of being located outside one’s
body in an elevated position a few meters above the
physical body (disembodiment), secondly a feeling
of identification with this elevated body and finally
a feeling of seeing the environment including the
physical body from this elevated location. Converg-
ing evidence suggests that out-of-body experiences
are caused by interference with the right temporo-
parietal junction (Blanke et al., 2002, 2004; lonta et
al, 2011). These experiences of disembodiment differ
from other autoscopic hallucinations, during which
patients see a double in external space but locate the
self and perceive the world from within bodily bor-
ders (Blanke and Mohr, 2005). Partly based on this
clinical evidence Blanke and Metzinger (2009) hy-
pothesized that bodily self-consciousness is funda-
mentally based on three aspects. First, experiencing
the phenomenal self as being located in space - typi-
cally within bodily borders (self-location); secondly,
attributing the self to the body as a whole - as op-
posed to body parts (self-identification); and finally,
a spatial origin of subjective experience — which can
be directed to the outside world (first-person per-
spective).

Experimentation with Self-ldentification

and Self-Location

A very fruitful approach for the scientific study of
bodily self-consciousness and underlying mecha-
nisms has been to elicit bodily illusions in healthy
participants and to study the underlying factors
that allow these illusions to be evoked, maintained
or abolished. One of these illusions is the so-called
full-body illusion (Ehrsson, 2007; Lenggenhager et
al, 2007, 2009). In a typical full-body illusion experi-
ment a participant is standing in the experimenta-
tion room and is filmed by a video camera located
a few meters behind the participant. The camera
recording is transmitted to a head-mounted dis-
play by means of which the participant sees a back
view projection of his or her own body a few me-
ters in front (virtual body). During the experiment

the researcher, unseen by the participant, touches
the back of participant’s body with a wooden stick.
When the «felt stroking» on the back of the body
is synchronous with the «seen stroking» on the vir-
tual body most participants experience strong self-
identification with the virtual body and report in
questionnaires the sensation that the touch they felt
was located where the touch was seen on the virtual
body (illusory touch). After blindfolding partici-
pants, displacing them in the room and asking them
to return to their initial position, most participants
localized themselves about 25 cm closer to the vir-
tual body (illusory self-location). Participants are
also presented to a second period of stimulation in
which a delay is introduced between the video pro-
jection they see (virtual body) and the touch they
feel (physical body), such that visuo-tactile stimula-
tion is asynchronous. In this condition, the subjec-
tive ratings and illusory self-location indicated by
blind walking showed no bias towards the virtual
body. These data show that synchrony of visual and
tactile stimulation leads to an illusory self-identifi-
cation with and errors in self-location towards the
virtual body. In other words, this experiment dem-
onstrates that two key aspects of bodily self-con-
sciousness (i.e. self-location and self-identification)
depend on visuo-tactile signal integration and that
this integration can be predictably manipulated in
participants that do not suffer of any neurological
or psychiatric impairment. These data extend neu-
rological data in providing further evidence for the
idea that mechanisms of multisensory integration
are important for bodily self-consciousness.

These findings were extended in other experiments
by using the crossmodal congruency effect (CCE)
during the full-body illusion paradigm (Aspell,
Lenggenhager and Blanke, 2009). The CCE is a behav-
ioral measure that indicates whether or not a visual
and a touch stimulus are perceived to be at identical
spatial locations (Spence, Pavani and Driver, 1998).
In the experiment participants are asked to indi-
cate where they perceived a single touch stimulus
(i.e. short vibration) that could be applied just be-
low the shoulder or at the lower back. Distracting
visual stimuli (i.e. short light flashes) were also pre-
sented on the back and either presented at the same
or at a different position. Under these conditions,
participants are faster to detect a touch stimulus
if the visual distractor was presented at the same
location (i.e. congruent trial) compared to touches
co-presented with a more distanced visual distrac-
tor (i.e. incongruent trial; the CCE is calculated as
the difference between reaction times of incongru-
ent versus congruent trials). In addition, the CCE is
larger if the visual stimulus is closer in space to the



tactile stimulus. Importantly, if measured during
the full-body illusion paradigm, it was found that
the CCE magnitude reflects changes in bodily self-
consciousness (self-identification and self-location)
and may thus function as a behavioral proxy of such
changes. Thus, the CCEs differed between periods
of synchronous stroking (i.e. high CCE, more effect
of visual distracters on tactile discrimination) and
asynchronous stroking (i.e. low CCE, less effect of
visual distracters on tactile discrimination) showing
that the spatial perception of tactile cues applied
to the human skin changes when self-identification
and self-location are altered.

Up to now, the full-body illusion paradigm showed
that in healthy humans there is the possibility to al-
ter bodily self-consciousness by inducing states of il-
lusory self-identification and self-location with a vir-
tual body, and that this is associated with changes in
touch perception. However, vision and touch are not
the only senses that convey information about the
position of the body to the brain. In a different study
Palluel, Aspell and Blanke (2011) used the full-body
illusion to demonstrate that bodily signals about
the position of the limbs in space (often referred
to as proprioceptive information) are relevant for
bodily self-consciousness. The researchers applied
constant vibration stimulation at the ankles of par-
ticipants, which induced a perturbation of proprio-
ceptive leg signals carrying information about the
spatial location of the body. Under these conditions
the full-body illusion was diminished with respect
to the classical illusion-inducing conditions and
synchronous visuo-tactile stimulation did not differ
from asynchronous stimulation (this was reflected
in CCE measures and subjective ratings, see figure
1). However, if the vibration was applied to a differ-
ent body part (at the wrists) that was not relevant
for spatial location of the body when standing, illu-
sory changes in self-identification were successfully
evoked. This experiment shows that — as predicted
based on own body illusions of neurological origin —
visual, tactile, and proprioceptive cues and their in-
tegration are relevant for bodily self-consciousness
(Blanke et al., 2002, 2004).

These and other results suggest that vision, touch
and proprioception are sensory signals that are high-
ly relevant for the brain in order to rapidly update
an online representation of the body in space (see
also Maurer, Mergner and Peterka, 2006). Another
important sensory signal from the body is pain, also
because it is notoriously more than merely percep-
tual and pain is characterized by a high inter- and in-
tra-individual variability. Can subjective changes of
pain experience be modulated by subjective chang-
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Figure 1 Ankle vibration experiment. Left panel shows experimental setup. A
participant (black trousers) is filmed from a few meters behind and sees a vid-
eo projection of this recording on a head-mounted display, resulting in seeing
a virtual body (grey trousers) a few meters in front. Vibrators for continious
stimulation are attached to the ankles of the participant (white cuffs). Four light-
attached vibrators for the crossmodal congruency task are attached to the back
of the participant (white squares). Tactile stroking at the participant’s back is
manually applied by means of a wooden stick (black rod). Right panel shows
experimental results. Crossmodal-congruency effect (CCE in ms) is plotted as a
function of experimental condition. Note that there was no difference between
synchronous and asynchronous back stroking conditions if continuous ankle vi-
bration was applied. However, if no vibration was present, the typical illusion-

related CCE-difference was found (see also Aspell et al., 2009).

es related to bodily self-consciousness? Combining
experimentation using full-body illusions with sub-
jective pain reports we found that changes in self-
identification and self-location are associated with
an elevation of pain thresholds. Hansel and cowork-
ers (2011) investigated whether pain thresholds for
tactile pressure at the index finger are modulated
during the full-body illusion. During synchronous
or asynchronous backstroking participants received
repeated touch pressure stimuli at the index fingers
(with slowly increasing pressure levels) and were
asked to report at which moment the stimulus felt
painful. It was found that participants support more
pain (increase in pain thresholds) during synchro-
nous stroking as compared to the asynchronous
condition. The perception of pain was therefore
decreased when participants self-identified with
the virtual body. These data show that subjective
experience of pain is associated with bodily self-
consciousness and is in line with reports of analgesic
effects during anecdotal reports out-of-body expe-
riences (Thonnard, 2008).

How can the third hypothesized aspect of bodily
self-consciousness, the experienced direction of the
first-person perspective, be studied experimentally
(for a related but distinct approach see Vogeley and
Fink, 2003)? This was achieved in a recent study by
lonta and coworkers (2011) suggesting the relevance
of vestibular (balance) signals. These authorsinvolved
participants in a full-body illusion experiment while
lying on their backs (methods similar to Lenggenhag-
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Down-Group

Figure 2 First-person perspective experiment. The central column shows the
experimental setup. A participant is lying on a robotic device for tactile stroking
on the back (grey rectangle). A pre-recorded video is presented on a head-
mounted display showing visual stroking on a body from a few meters distance
(within black square). Visuo-tactile stroking was presented in synchronous or
asynchronous fashion. Left and right column represent results for experienced
self-location of participants (Up-Group, Down-Group) for the different stroking
conditions (S for synchronous, A for asynchronous), reflecting an upward drift
for Up-Group participants and a downward drift for Down-Group participtants.
See main text and lonta et al. (2011) for more information.

er, 2009). About half of the participants experienced
a direction of the first-person perspective that was
congruent with their physical up-looking perspec-
tive (Up-group), whereas the remaining half of the
participants had the impression to be looking down
in line with the visual perspective on the virtual
body that was used to induce the full-body illusion
(Down-group; thus the direction of gravity of the vir-
tual body was different than the direction of gravity
conveyed by vestibular information; visuo-vestibular
conflict). Both groups showed higher self-identifi-
cation towards the virtual body under conditions
of visuo-tactile synchrony. An adapted self-location
measure showed results that were compatible with
these group differences in the experienced direction
of the first-person perspective. Specifically, the direc-
tion of the drift in self-location was congruent with
the experienced direction of the first-person per-
spective, but, in addition, participants in the Down-
group had a generally higher level of self-location
than the participants of the Up-group (see figure 2).
Finally, both groups showed higher self-identification
towards the virtual body under conditions of visuo-
tactile synchrony, as compared to the asynchronous
condition. This data showed that participants may
experience self-location either predominantly based
on signals from their own physical body (Up- group;
based on vestibular and/or somatosensory cues) or
based on visual signals from the seen virtual body
(Down- group). Concurrent neuroimaging during
the experiment revealed right and left temporo-pari-

etal junction (TPJ), that showed specific modulation
of activity in line with the behavioral dissociation be-
tween Up- and Down-group and the specific direc-
tion of drift. This is the first study to show that activ-
ity in bilateral TPJ in healthy human beings reflects
changes in experienced self-location and direction
of the first-person perspective. It is also in line with
earlier clinical research associating damage in right
TPJ to such changes during out-of-body experiences
(Blanke et al., 2002, 2004).

Conclusions and Beyond

In the present review we argue that the clinical find-
ings of a causal link between damage to right tempo-
ro-parietal cortex and complex body illusions with
their characteristic changes in self-identification,
self-location and the first-person perspective, can be
extended to the research laboratory. We reviewed
empirical studies that systematically investigated
similar mechanisms in healthy participants, and we
suggest that this approach will allow the study of
fundamental properties of bodily self-consciousness
in a more fine-grained scientific manner. In utiliz-
ing variations of the full-body illusion paradigm in
healthy participants, it is now clear that specific mul-
tisensory integration in the brain - relying on visual,
tactile, proprioceptive, and vestibular cues - encodes
key aspects of bodily self-consciousness. Predictable
experimental control over bodily self-consciousness
will enable scientists and engineers to extend their
investigations to other aspects of consciousness (e.g.
to the question: What are the consequences for vis-
ual consciousness if bodily self-consciousness is ma-
nipulated?) as well as to linguistic, conceptual, and
mnestic aspects of the self and consciousness. Im-
portantly, such research can now be combined with
all major brain imaging techniques (for example lon-
ta et al, 2011; Lenggenhager et al., 2011; Petkova et
al, 2011) generating a new field within the cognitive
neurosciences dedicated to study the neurobiology
of self-consciousness. As there is a growing interest
in virtual reality for education (i.e. of surgeons, fire-
men, pilots) or psychotherapy (i.e. for treating pho-
bia, post-traumatic-stress-disorder) these findings
on self-identification and embodiment of avatars is
likely to be useful to further refine such applications
for virtual education and treatments and may help
improving the representation of the user in virtual-
reality systems to increase efficacy of virtual reality
use for it’s dedicated demand. The merger of these
approaches may also lead to specific sensory treat-
ment protocols that may help to diminish the suffer-
ing of chronic pain patients. ®
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Wie bewegt der Geist den Korper?

Das Problem der mentalen Verursachung

Michael Esfeld*

Abstract

This paper sets out the problem of mental causation
— that is, how mental states can cause behaviour —
discusses four possibilities of solution and argues for
a mind-brainidentity theory within the framework of
functionalism.

Résumé

Cet article expose le probléme de la causalité mentale
— Cest-a-dire la question de savoir comment les états
mentaux peuvent causer du comportement —, discute
quatre possibilités de solution et argumente en faveur
d'une théorie de l'identité entre l'esprit et le cerveau
dans le cadre du fonctionnalisme.

1. Das Problem der mentalen Verursachung

Die Frage, wie mentale Zustinde wie Woinsche,
Uberzeugungen und Absichten ursichlich fiir das
Verhalten von Personen sein kdnnen, steht seit
Descartes im Zentrum der Philosophie des Geistes.
Dass mentale Zustande kausalen Einfluss auf unser
Verhalten austben, ist offensichtlich: Jedes absicht-
liche Verhalten, wie zum Beispiel absichtlich seinen
rechten Arm zu heben, oder einen Gedanken durch
Sprech- oder Armbewegungen auszudriicken, ist ein
Fall von mentaler Verursachung. Jemanden, der be-
hauptet, dass seine Ausserungen nicht durch seine
Gedanken und Absichten verursacht sind, kann man
nicht als Gesprachspartner ernst nehmen. Das Pro-
blem ergibt sich nun daraus, dass fiir jede korperliche
Veranderung — wie zum Beispiel die Ortsveranderung
des Armes - vollstindige physikalische Ursachen
vorliegen und dass in den entsprechenden physika-
lischen Theorien nur die Rede von Parametern wie
Ort, Geschwindigkeit, Masse und Ladung ist, Para-
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Batiment Anthropole 4074, 1015 Lausanne

E-mail: michael-andreas.esfeld@unil.ch

Michael Esfeld, Dr. phil. (Miinster). Heisenberg-Stipendiat der Deutschen
Forschungsgemeinschaft. Habilitation Konstanz. Professor der Phi-
losophie (Erkenntnistheorie und Wissenschaftsphilosophie) am phi-
losophischen Department der Universitat Lausanne. Preistrager der
Cogito-Foundation (Zirrich). Mitglied der Deutschen Akademie fiir
Naturforscher Leopoldina.

http://www.unil.ch/philo/page43600.html

meter wie Wiinsche, Uberzeugungen und Absichten
in diesen Theorien hingegen nicht auftreten. Man
kann dieses Problem wie folgt illustrieren, wobei m
fiir einen mentalen Zustand - wie die Absicht, seinen
Arm zu heben - steht, p: fiir die physikalische Aus-
wirkung dieser Absicht, wie die Ortsveranderung der
korperlichen Teile, aus denen der Arm besteht, und
ps fiir die physikalische Ursache einer solchen Orts-
veranderung;

mi

verursacht

P1 » Do
verursacht

Abb. 1: Das Problem der mentalen Verursachung

Genauer gesagt ergibt sich ein Problem nur dann,
wenn man die folgenden vier Prinzipien akzeptiert,
von denen jedes fiir sich genommen plausibel er-
scheint, die jedoch nicht alle vier zusammen wahr
sein kdnnen:

1) Verschiedenheit: Mentale Zustinde sind keine
physikalischen Zusténde.

2) Mentale Verursachung: Mentale Zustinde ver-
ursachen physikalische Zustande.

3) Volistdndigkeit des physikalischen Bereichs: Fir
jeden physikalischen Zustand p gilt: Insofern p
Ursachen hat, Gesetzen unterliegt und eine Er-
klarung zulasst, gibt es vollstandige physikalische
Ursachen fiir p, unterliegt p vollstandig physika-
lischen Gesetzen und gibt es eine vollstindige
physikalische Erklarung fiir p.

4) Keine systematische Uberbestimmung: Wenn men-
tale Zustinde physikalische Zustinde verursa-
chen, dann gibt es fiir die betreffenden physika-
lischen Zustande nicht vollstandige physikalische
Ursachen und zusitzliche mentale Ursachen.

Wenn man beispielsweise vertritt, dass mentale Zu-
stande keine physikalischen Zustinde sind, aber
dennoch physikalische Zustande verursachen, dann
konnen die betreffenden physikalischen Zustinde
keine vollsta ndigen physikalischen Ursachen haben



— es sei denn, man l3sst in jedem Fall von mentaler
Verursachung eine hinreichende physikalische und
eine zusatzliche mentale Ursache fiir die betreffende
physikalische Wirkung zu [(1) und (2) impliziert ent-
weder (nicht 3) oder (nicht 4)].

Wir haben es hier also mit einem Problem in einem
prézisen Sinne zu tun: mehrere Prinzipien, die je fiir
sich genommen plausibel sind, deren Konjunktion
aber inkonsistent ist. Man kann ein Problem in die-
sem prazisen Sinne nur dadurch l6sen, dass man
eines der betreffenden Prinzipien aufgibt. Es gibt also
genau vier mogliche Losungen flr das Problem der
mentalen Verursachung. Das Kunststiick ist, heraus-
zufinden, welches der vier Prinzipien das schwachste
ist und zu zeigen, wie dessen Aufgabe zu einer iber-
zeugenden Position fiihrt (siehe dazu ausfiihrlich das
Einflihrungsbuch Esfeld 2005).

2. Vier Losungsmoglichkeiten

Oben wurde erwéhnt, dass das Problem der men-

talen Verursachung seit Descartes im Zentrum der

Philosophie des Geistes steht. Beginnen wir daher

mit Descartes’ Losung. Diese besteht in einem inter-

aktionistischen Dualismus. Das heisst, Descartes halt

an den Prinzipien (1), (2) und (4) fest und lasst (3)

fallen. lhm zufolge verursachen mentale Zustande

dadurch korperliche Bewegungen, dass sie an einer
bestimmten Stelle im Gehirn - der Zirbeldriise - die

Bewegungsrichtung kleinster physikalischer Teilchen

andern, ohne diesen Teilchen Energie zuzufiithren

(siehe Leidenschaften der Seele, erster Teil, §31-32,

und auch sechste Meditation, §20-22). Wenn also

eine Person die Absicht hat, ihren rechten Arm zu he-
ben, dann wirkt diese Absicht in der Zirbeldriise auf
mikrophysikalische Teilchen ein: Deren Bewegungs-
richtung dndert sich so, dass sich infolgedessen die

Bewegungsrichtung der Teilchen, die den Arm bilden,

so andert, dass der Arm sich anhebt. Diese Losung

wirft zwei Fragen auf:

(a) Wenn mentale Zustande keine physikalischen Zu-
stande sind [gemass Prinzip (1)], dann sind men-
tale Zustande nicht an einer bestimmten Stelle im
Raum lokalisiert. Wie konnen sie dennoch an ei-
ner bestimmten Stelle im Raum (der Zirbeldriise)
mit physikalischen Zustanden interagieren?

(b) Wie kénnen mentale Zustinde die Bewegungs-
richtung physikalischer Zustande verdandern,
ohne dass die Annahme einer solchen Verande-
rung physikalischem Wissen widerspricht?

Descartes hat keine Antwort auf Frage (a). Frage
(b) beantwortet er so, dass nur die Gesamtsumme
der Bewegung eines physikalischen Systems einem
Erhaltungsgesetz unterliegt, nicht jedoch die Bewe-
gungsrichtung (Prinzipien, Buch 2, § 36 und 41). Die-
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se Antwort ist sachlich falsch, wie zwar noch nicht
zur Zeit von Descartes, aber spatestens seit Leibniz
bekanntist: Leibniz widerlegt Descartes’ Losungsvor-
schlag mit dem Hinweis darauf, dass der Impuls als
vektorielle Grosse erhalten bleibt — das heisst, auch
die Bewegungsrichtung unterliegt physikalischen
Gesetzen (Theodizee, erster Teil, §61; Monadologie,
§ 80). Seit Leibniz ist klar, dass der interaktionistische
Dualismus - die Aufgabe von Prinzip (3) - unaus-
weichlich zu einem Konflikt mit der Physik fiihrt. Fiir
diesen Konflikt ist es ohne Bedeutung, ob die Geset-
ze der Physik deterministisch sind oder nicht. Die
klassische Mechanik ist deterministisch, die Quan-
tenmechanik ist dann indeterministisch, wenn man
die Schrodinger-Gleichung um einen stochastischen
Term erginzt, welcher den Ubergang von Quanten-
zustanden zu klassischen Zustanden beschreibt. In
jedem Fall gibt es jedoch Wahrscheinlichkeitsgeset-
ze, durch welche die Wahrscheinlichkeiten fiir das
Eintreten aller physikalischen Verdnderungen voll-
standig festgelegt sind. Kurz gesagt, ebenso wie es
mysterids ist, wie mentale Zustande in deterministi-
sche physikalische Kausalketten eingreifen konnten,
so ist mysterios, wie mentale Zustande physikalische
Wahrscheinlichkeiten manipulieren kdnnten (siehe
Loewer 1996, Esfeld 2000).

Der interaktionistische Dualismus — die Aufgabe von
Prinzip (3) — steht damit vor einem Dilemma. Ent-
weder muss er behaupten, dass die physikalischen
Gesetze — wie die Gesetze der Mechanik oder des
Elektromagnetismus — falsch sind, weil sie nicht die
korrekten Wahrscheinlichkeiten fiir das Eintreten ei-
niger physikalischer Veranderungen angeben; oder
er muss behaupten, dass diese physikalischen Geset-
ze im Gehirn nicht anwendbar sind, weil das Gehirn
kein geschlossenes physikalisches System ist, indem
es mit dem Geist als einem nicht-physikalischen Sys-
tem interagiert (so Averill und Keating 1981). Dafir,
dass die physikalischen Gesetze im Gehirn nicht
anwendbar sind, gibt es jedoch keinerlei Anhalts-
punkte. Ganz im Gegenteil, die neurobiologische
Forschung basiert auf den Gesetzen der klassischen
Physik.

Leibniz’ eigene Position besteht darin, das Prinzip (2),
das Prinzip der mentalen Verursachung aufzugeben
und damit, wie Descartes, einen Dualismus zu ver-
treten, der jedoch — im Unterschied zu Descartes
- nicht-interaktionistisch ist. Unsere Uberzeugung,
dass mentale Zustinde physikalische Veranderun-
gen bewirken, erklart Leibniz dadurch, dass er einen
psycho-physischen Parallelismus ansetzt: Jedem
mentalen Zustand entspricht ein physikalischer Zu-
stand, und umgekehrt. Wir interpretieren dieses Ent-
sprechungsverhiltnis falschlicherweise als psycho-

31
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physische Ursache-Wirkungsbeziehungen (siehe ins-

besondere Theodizee, erster Teil, §59-62). Leibniz’

Position ist vor allem den folgenden drei gravierenden

Einwanden ausgesetzt:

(i) Esist vollig unklar, worin dieses Entsprechungs-
verhaltnis besteht. Was soll es heissen, dass die
Absicht, seinen rechten Arm zu heben, einem
Gehirnzustand entspricht, der die physiologi-
sche Ursache dessen ist, dass der rechte Arm
sich anhebt? Ferner: Wenn Maria die Absicht
hat, ihren rechten Arm zu heben, und zur glei-
chen Zeit Anna die Absicht hat, ihren rechten
Arm zu heben, dann sind Maria und Anna in
einem mentalen Zustand des gleichen Typs,
und entsprechend in einem physiologischen Zu-
stand des gleichen Typs (deren jeweiliger rechter
Arm hebt sich an). Aufgrund wovon ist Marias
Absicht mit Marias Armbewegung und Annas
Absicht mit Annas Armbewegung korreliert,
statt mit Marias Armbewegung, angesichts
dessen, dass mentale Zustande nicht im Raum
lokalisiert sind?

(i) Gemdss dem psycho-physischen Parallelismus
entspricht jedem mentalen Zustand ein phy-
sikalischer Zustand und jedem physikalischen
Zustand ein mentaler Zustand. Alles Materielle
ist also beseelt. Was sind jedoch die mentalen
Zustande von Steinen, Wasserstoffatomen oder
Quantenfeldern?

(iii) Gemass dem psycho-physischen Parallelismus
gilt nicht nur ein Prinzip der Vollstandigkeit des
physikalischen Bereichs, sondern entsprechend
auch ein Prinzip der Vollstandigkeit des men-
talen Bereichs. Wie die Physik nur auf physika-
lische Ursachen und Gesetze Bezug nimmt, um
physikalische Zustande zu erklaren, so miisste es
also eine Psychologie geben, die nur auf mentale
Ursachen und Gesetze Bezug nimmt, um men-
tale Zustande zu erkldren. Es ist jedoch keine
einzige psychologische Theorie bekannt, die
nicht essentiell auf die Bezugnahme auf physika-
lische Zustande bzw. physikalische einschliess-
lich physiologischer Parameter angewiesen ist.

Angesichts dieser Einwdnde und der schweren
metaphysischen Biirde, die der psycho-physika-
lische Parallelismus auf sich ladt, indem ihm zufolge
jedem physikalischen Zustand auch ein mentaler
Zustand entspricht, kann man eine Version eines
nicht-interaktionistischen Dualismus vertreten, die
das Prinzip (2) der mentalen Verursachung einfach
fallenlasst. Das ist der Epiphdnomenalismus. Gemass
dieser Position verursachen einige physikalische Zu-
stinde mentale Zustande oder sind zumindest mit
mentalen Zustianden korreliert, mentale Zustinde
verursachen jedoch gar nichts, weder physikalische

Zustande noch andere mentale Zustiande. Der Epi-
phanomenalismus ist kein Losungsvorschlag fir das
Problem der mentalen Verursachung, der eine ernst-
hafte Diskussion verdient: Er ldsst das Prinzip der
mentalen Verursachung (2) einfach fallen, ohne ir-
gend etwas an dessen Stelle zu setzen und gibt damit
beispielsweise auch die Unterscheidung zwischen
Handlungen und blossen korperlichen Bewegungen
auf. Seit seiner Formulierung durch Thomas Huxley
im 19. Jahrhundert (Huxley 1893, S.240-246) wird
der Epiphdanomenalismus manchmal als eine Kon-
sequenz der naturwissenschaftlichen Forschung
dargestellt. Diese Behauptung ist jedoch schon allein
aus naturwissenschaftlichen Griinden deshalb mehr
als fraglich, weil dann, wenn mentale Zustande tber-
haupt nichts verursachen wiirden und damit keine
biologische Funktion hatten, es unverstandlich ware,
wieso solche Zustande in der biologischen Evolution
Uberhaupt hervorgebracht wurden — wieso es also
nicht so biologisch leistungsfahige Gehirne wie die
unserigen ohne mentale Zustinde gibt.

Man kann auch einen nicht-interaktionistischen
Dualismus vertreten, indem man statt dem Prinzip
der mentalen Verursachung (2) das Prinzip der Ab-
wesenheit systematischer Uberbestimmung (4) auf-
gibt. In diesem Fall akzeptiert man die Zeichnung in
Abbildung 1, wie sie ist: In jedem Fall mentaler Ver-
ursachung gibt es fiir die physikalische Wirkung der
mentalen Ursache ebenfalls eine physikalische Ur-
sache, die eine vollstandige Ursache ist. Es ist daher
fraglich, ob diese Losung dem Prinzip der mentalen
Verursachung gerecht wird: Das Mentale bewirkt
nichts, was nicht auch allein durch physikalische Ur-
sachen bewirkt wird. Mit anderen Worten: Wenn die
mentale Ursache abwesend ware, trate die physika-
lische Wirkung dennoch ein — auch wenn die betref-
fenden mentalen Ursachen abwesend waren, wiirde
mein rechter Arm sich dennoch anheben, ich den-
noch diesen Text schreiben etc. Der Haupteinwand
gegen die Lésung durch systematische Uberbestim-
mung (nicht (4)) lautet daher, dass diese Losung de
facto in den Epiphdanomenalismus kollabiert: Eine
Welt mit systematischer Uberbestimmung ist von
einer epiphdanomenalistischen Welt ununterscheid-
bar (Esfeld 2010).

Damit ergibt sich folgende Bilanz: Gegen alle dualis-
tischen Losungsvorschlage des Problems der men-
talen Verursachung - das heisst, alle Losungsvor-
schldge, die an (1) festhalten und dann entweder (3)
oder (2) oder (4) aufgeben — sprechen gravierende
Einwdnde. Von den genannten vier Prinzipien ist
das zweite, das Prinzip der mentalen Verursachung,
das am besten verankerte: Wenn mentale Zustande
wie Wiinsche, Gedanken und Absichten keine Aus-



wirkungen auf unser Verhalten hdtten, wére unser
Selbstverstandnis als denkende und handelnde
Wesen in der Welt vollkommen falsch. Jerry Fodor
driickt diesen Sachverhalt pragnant so aus:

«...wenn es nicht buchstdblich wahr ist, dass mein
Wollen kausal verantwortlich ist fiir mein Erreichen
des Gewollten und mein Jucken kausal verantwort-
lich ist fiir mein Kratzen und meine Uberzeugungen
kausal verantwortlich sind fiir meine Aussagen...
wenn nichts von dem buchstdblich wahr ist, dann ist
praktisch alles, was ich beziiglich irgendetwas glaube,
falsch, und das ist das Ende der Welt.» (Fodor 1989,
S.77, Ubersetzung gemidiss Esfeld 2005, S. 38)

Prinzip (3) kann man aus empirischen Griinden nicht
aufgeben: Man leistet der Philosophie im Sinne der
Bemiihung darum, uns als denkende und handelnde
Wesen in der Welt zu verstehen, keinen Dienst, wenn
man sich weigert, die Ergebnisse der neuzeitlichen
Naturwissenschaft zur Kenntnis zu nehmen. Und
Prinzip (4) aufzugeben, fiihrt, wie gesagt, dazu, de
facto Prinzip (2) fallen zu lassen. Damit steht Prinzip
(1), die Verschiedenheit von Geist und Korper, als
das schwichste Prinzip dar.

In der Tat kann man Prinzip (1) nicht allein dadurch
als begriindet ansehen, dass wir unsere mentalen
Zustande anders erfahren als unsere korperlichen
Zustande. Es ist trivial, dass man zu den eigenen
mentalen Zustanden einen anderen kognitiven Zu-
gang hat als zu korperlichen Zustinden und dass
wir zur Beschreibung mentaler Zustinde andere
Begriffe als zur Beschreibung korperlicher Zustéande
verwenden. Daraus folgt nicht, dass mentale Zu-
stainde ontologisch verschieden von korperlichen
Zustanden sind — ebensowenig wie daraus, dass
die Begriffe ,Wasser” und «H,O» verschiedenen
Begriffssystemen angehoren und in verschiedenen
Erfahrungskontexten verwendet werden, folgt, dass
«Wasser» ontologisch verschieden von «H,O» ist.
Schon Descartes stiitzt den Dualismus auf ein raf-
finiertes Argument, das von unserer Erfahrung men-
taler Zustande - der unbezweifelbaren Tatsache des
cogito («Ich denke») — in mehreren Schritten zu
einem ontologischen Dualismus fiihren soll (erste
und zweite Meditation). Dieses Cartesische Argu-
ment ist bis heute die Form aller Argumente fiir
den Dualismus: Man geht von einem epistemischen
Unterschied im kognitiven Zugang zu mentalen und
physikalischen Zustanden aus, schliesst aus diesem
kognitiven Unterschied (a) auf die metaphysische
Moglichkeit, dass mentale und physikalische Zu-
stande auseinanderfallen und aus (a) dann (b) auf ei-
nen realen Unterschied zwischen den mentalen und
den korperlichen Zustanden von uns Menschen. Die
Gliltigkeit jeder dieser beiden Schlussfolgerungen ist
jedoch hochst umstritten.
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3. Der Funktionalismus

Es ist eine Sache, Prinzip (1) zuriickzuweisen und
dementsprechend eine Theorie der Identitdt aller
mentalen mit bestimmten korperlichen Zustanden
zu vertreten und eine andere Sache, verstiandlich
zu machen, wie diese Identitdt bestehen kann. Ins-
besondere scheint sich dann, wenn man Prinzip (1)
fallenldsst, dasselbe Problem zu ergeben, wie dann,
wenn man Prinzip (4) zuriickweist, ndmlich dar-
zulegen, wie sich die resultierende Position vom
Epiphdanomenalismus unterscheidet. Betrachten wir
folgendes Beispiel: Eine Sopranosangerin singt «Das
Leben ist schony», und ein Kristallglas in ihrer Nahe
zersprint (Dretske 1989, S.1-2). Ursachlich fir das
Zerspringen des Glases ist die Tonhohe des Gesangs,
der begriffliche Inhalt dessen, was die Sangerin singt,
ist epiphdnomenal in Bezug auf diese Wirkung. Wenn
die Sdngerin stattdessen «Das Leben ist die Holle»
gesungen hdtte, ware das Glas ebenso zersprungen.
Um nachzuweisen, dass mentale Zustinde generell
nicht epiphdanomenal sind wie der begriffliche Inhalt
in diesem Beispiel, muss man eine feingliedrige Iden-
titat vertreten: Jedes Vorkommnis eines mentalen
Zustands im Sinne einer mentalen Eigenschaft ist mit
einem Vorkommnis eines physikalischen Zustands
im Sinne einer physikalischen Eigenschaft identisch.
Dann stellt sich nicht mehr die Frage, ob die Ursache
ihre Wirkung qua ihrer physikalischen Eigenschaften
(«Tonhohe») oder qua ihrer mentalen Eigenschaften
(«begrifflicher Inhalt») hervorbringt.

Dennoch bleibt auch dann die Aufgabe bestehen,
verstandlich zu machen, wie alle Vorkommnisse
mentaler Zustinde mit Vorkommnissen physika-
lischer (bzw. (neuro)physiologischer) Zustdnde
identisch sein konnen. Die seit den 1970er Jahren
dominierende Antwort auf diese Frage ist der Funk-
tionalismus (Lewis 1966; Fodor 1968, Kapitel 3 und
4; Putnam 1975). Man kann diese Position durch die
folgenden fiinf Schritte charakterisieren:

— Mentale Zustande sind funktionale Zustande.

— Ein funktionaler Zustand besteht in einer kausalen
Rolle.

- Es folgt aus (1) und (2), dass mentale Zustiande
durch eine kausale Rolle definiert sind — das heisst
durch ihre charakteristischen Ursachen und vor
allem ihre charakteristischen Wirkungen.

- Jede kausale Rolle erfordert eine physikalische
Realisierung, und sie lasst multiple physikalische
Realisierungen zu. Es gehort zu den Aufgaben der
naturwissenschaftlichen Forschung, die physika-
lischen Realisierungen eines gegebenen mentalen
Zustandstyps zu entdecken.

— Der Inhalt der funktionalen, mentalen Begriffe ist
verschieden vom Inhalt physikalischer Begriffe. Des
Weiteren verhindert die Moglichkeit der multiplen
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Realisierungen mentaler Zustande eines Typs M,
dass der Begriff M koextensiv mit einem einzigen
physikalischen Begriff P ist.

Es gibt somit zwei klar unterschiedene Etappen in
der Idee des Funktionalismus: die Definition men-
taler Zustande durch ihre kausale Rolle (3), und das
Auffinden physikalischer Zustinde, welche die be-
treffende Rolle ausfiihren (4).

Der Funktionalismus bietet eine klare Antwort auf
die Frage, wie mentale Zustinde physikalische Zu-
stande verursachen konnen: Jeder mentale Zustands-
typ M ist durch seine charakteristischen Ursachen
und Wirkungen definiert (kausale Rolle). Es gibt in
jedem Fall einen physikalischen Zustand, der mit
anderen physikalischen Zustdnden so angeordnet ist,
dass diese Anordnung jene charakteristischen Ursa-
chen und Wirkungen aufweist und aus diesem Grund
M realisiert. Die Moglichkeit multipler Realisierungen
besagt in diesem Zusammenhang Folgendes: Fiir
jeden mentalen Zustandstyp M ist es moglich, dass
die Vorkommnisse von M mit Anordnungen physika-
lischer Zustande verschiedener Typen identisch sind.
Das Vorkommnis ms ist identisch mit einer Anord-
nung des Typs Pi, das Vorkommnis m: ist identisch
mit einer Anordnung des Typs P> usw. Multiple Reali-
sierung in diesem Sinne ist madglich, weil der mentale
Zustandstyp M durch eine bestimmte kausale Rolle
definiert ist. Die Anordnungen physikalischer Zu-
stande, welche M realisieren, sind hingegen durch
ihre physikalische Zusammensetzung definiert. An-
ordnungen physikalischer Zustande, die auf verschie-
dene Weisen zusammengesetzt sind, konnen alle die
gleichen relevanten makroskopischen Ursachen und
Wirkungen in einer gegebenen Umwelt haben. Aus
diesem Grund konnen sie alle trotz ihrer physika-
lischen Verschiedenheit denselben funktionalen
mentalen Zustandstyp M realisieren. Der Funktiona-
lismus ist auf diese Weise in der Lage, die Frage zu be-
antworten, warum es mentale Zustande in der Welt
gibt: Diese gibt es deshalb, weil es bestimmte An-
ordnungen physikalischer Zustande gibt, welche die
kausalen Beziehungen aufweisen, die einen mentalen
Zustand eines gewissen Typs definieren. Das Konzept
der physikalischen Realisation erklart somit, warum
es nicht nur physikalische Zustinde im engen Sinn
der Zustande gibt, die explizit von einer wissenschaft-
lichen Theorie der Physik behandelt werden, sondern
auch biologische bis hin zu mentalen Zustanden.

Seit den Arbeiten von Jaegwon Kim aus den spaten
1990er Jahren (Kim 1998, 2005) ist klar, dass eine
Spannung zwischen der Losung fiir das Problem der
mentalen Verursachung, die der Funktionalismus
bietet, und der These der multiplen Realisierbarkeit

mentaler Zustandstypen besteht. Das Problem der
mentalen Verursachung wird dadurch geldst, dass
man alle Vorkommnisse mentaler Zustande mit be-
stimmten Anordnungen physikalischer Zustinde
identifiziert — denjenigen Anordnungen, welche als
Ganze genommen unter Normalbedingungen mini-
mal hinreichend sind, die Wirkungen hervorzubrin-
gen, welche den betreffenden mentalen Zustandstyp
definieren. Die These der Identitdt der Vorkommnis-
se ist ein ontologischer Reduktionismus: Ihr zufolge
besteht alles, was es in der Welt gibt, in physika-
lischen Zustinde und deren Anordnungen. Einige
dieser Anordnungen realisieren mentale Zustande.
Mentale Zustandstypen sind zwar aufgrund der mul-
tiplen Realisierbarkeit nicht mit physikalischen Zu-
standstypen identisch, aber sie sind nicht etwas, das
es zusatzlich zu den jeweiligen Vorkommnissen in
der Welt geben kénnte. Kim (2008) zieht aus dieser
Sachlage folgende Konsequenz: Wenn alles in der
Welt mit etwas Physikalischem identisch ist, dann ist
das naturwissenschaftliche Vokabular hinreichend,
um alles zu beschreiben, was es in der Welt gibt. Ein
funktionales Vokabular der Psychologie, das sich auf-
grund multipler Realisierbarkeit prinzipiell nicht auf
ein physikalisches Vokabular reduzieren ldsst, konnte
gemass Kim nichts zum Verstandnis und zur Erkla-
rung der Welt beitragen. Kurz gesagt, der ontologi-
sche Reduktionismus, der mit der These der Identitdt
aller Vorkommnisse mentaler Zustinde mit Vor-
kommnissen physikalischer Zustinde gegeben ist,
geht zusammen mit einem epistemologischen Re-
duktionismus, gemass dem alle korrekten kognitiven
Beschreibungen von etwas in der Welt letztlich im
Prinzip auf naturwissenschaftliche Beschreibungen
reduzierbar sind.

Diese Behauptung ist gut begriindet. Aus ihr folgt
jedoch nicht, dass die Beschreibungen in mentalem
Vokabular keinen Erkenntniswert haben und durch
naturwissenschaftliche Beschreibungen ersetzt wer-
den konnen. Der Reduktionismus, auf den wir fest-
gelegt sind, um mentale Verursachung verstehen zu
konnen und der mit dem Funktionalismus gegeben
ist, kann konservativ statt eliminativistisch sein.
Die funktionalen Beschreibungen, gesetzesartigen
Aussagen und Erklarungen im mentalen Vokabular
stellen objektiv in der Welt bestehende, signifikante,
spezies-libergreifende Gemeinsamkeiten heraus, die
in keinem nicht-mentalen Vokabular erfasst werden
konnen. Physiologisch ganz verschieden aufgebaute
Organismen konnen Empfindungen und Erfahrun-
gen der gleichen mentalen Typen haben; es spricht
auch nichts prinzipiell dagegen, dass es intelligente
Wesen geben konnte, mit denen wir Gedanken teilen
konnten, obwohl diese physiologisch von uns voll-
kommen verschieden sind.



Aus diesem Grund haben die abstrakten, spezies-
Ubergreifenden Beschreibungen im mentalen Vo-
kabular einerseits einen unverzichtbaren Erkenntnis-
wert. Gerade um diesen Erkenntniswert zu sichern,
ist es andererseits jedoch erforderlich, diese Be-
schreibungen an naturwissenschaftliche Beschrei-
bungen anbinden zu kénnen. Dieses ist folgender-
massen moglich: Jede Beschreibung eines abstrakten,
mentalen funktionalen Typs, der multipel realisier-
bar ist, in Begriffen hervorstechender, charakteris-
tischer Wirkungen kann weiter prazisiert werden,
indem man die Beschreibung dieser Wirkungen ver-
feinert — unter welchen Umsténden in welcher Weise
welche spezifischen Wirkungen auftreten —, bis man
schliesslich zu so feingliedrigen funktionalen Be-
schreibungen gelangt — Beschreibungen so genann-
ter funktionaler Subtypen —, die nicht mehr multipel
realisiert sind. Diese letzteren Beschreibungen sind
dementsprechend koextensional mit physikalischen
(bzw. (neuro)physiologischen) Beschreibungen von
Realisierertypen:

/ ]|M \ Abstraktion
M, M, M;
| | | Koextension
P P> P3
| | | Integration
P

Abb. 2: Abstrakte mentale Typen (M) kénnen in Form von Sub-
typen (M1, M, Ms) funktional so prézisiert werden, dass sie mit
physikalischen Realisiertypen (Ps, P, Ps) extensionsgleich sind;
letztere sind in eine umfassende physikalische Theorie (P) einge-
bettet.

Auf diese Weise ist eine konservative Reduktion des
mentalen auf ein physikalisches bzw. (neuro)physio-
logisches Vokabular prinzipiell moglich, die gerade
den Erkenntniswert der abstrakten mentalen Klassi-
fikationen sichert: Diese kdnnen nicht durch physi-
kalische Klassifikationen ersetzt erwerden, sind aber
dennoch durch die erwdhnten Subtypen an diese
angebunden (siehe dazu Esfeld und Sachse 2010 all-
gemein und Soom, Sachse und Esfeld 2010 spezifisch
zur Psychologie).

4. Funktionalismus und phanomenales
Bewusstsein

Das grosste Problem fiir den Funktionalismus ist,
eine Theorie des phdanomenalen Bewusstseins zu
entwickeln, also derjenigen mentalen Zusténde, die
nicht durch einen begrifflichen Inhalt definiert sind,
sondern durch eine bestimmte phianomenale oder
empfindungsmissige Qualitiat. Aus diesem Grund
bezeichnet man solche Zustande als Qualia. Beispiele
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dieser Zustande sind der Sinneseindruck von Rot, der
Geschmack eines guten Weines, das Horen des Tons
einer Klarinette, die Empfindung von Schmerz, Freu-
de oder Angst usw. Argumente, die von der Weise,
wie wir diese Zustande erfahren, darauf schliessen,
dass es sich um intrinsische Zustande handelt statt
funktionaler Zustinde, die durch bestimmte Wir-
kungen charakterisiert sind, sind nicht stichhaltig: Es
gibt keinerlei schliissigen Grund dafiir, den qualitati-
ven Aspekt eines Zustands von seinem kausal-funk-
tionalen Aspekt zu trennen. Indem mentale Zustan-
de bestimmte erlebnishafte Qualititen aufweisen,
haben sie bestimmte Auswirkungen auf unsere Ge-
danken, Winsche und schliesslich unser Verhalten
(siehe Heil 2003, Kapitel 11 und 19). Indem beispiels-
weise ein Schmerzzustand eine bestimmte erlebte
Erfahrung ist, hat dieser Zustand Auswirkungen auf
die Gedanke, Wiinsche und das Verhalten der be-
treffenden Person. Wenn man den erlebnishaften
Charakter dieser Zustinde von ihrem kausa-funk-
tionalen Charakter abtrennen wollte, ergdbe sich
zudem die vollkommen kontraintuitive Konsequenz,
dass Qualia epiphdnomenal sind (diese Konsequenz
macht schon Jackson 1982 in seinem Argument fr
nicht-funktionale Qualia klar; Jackson hat dieses Ar-
gument in Jackson 1998, Kapitel 7, zuriickgezogen).

Es ist jedoch eine Sache, Argumente cartesischen
Stils, die von unserer Weise der Erfahrung von Qualia
auf einen ontologischen Dualismus schliessen wol-
len, zurtickzuweisen, und eine andere Sache, eine
Theorie des phanomenalen Bewusstseins im Rahmen
des Funktionalismus auszuarbeiten. Joseph Levine
(1983 und 1993) spricht in diesem Zusammenhang
von einer Kluftin der Erklarung (« explanatory gap »):
Indem angenommen wird, dass Zustande des pha-
nomenalen Bewusstseins funktionale Zustandstypen
sind, von denen jedes Vorkommnis physikalisch reali-
siert ist, fehlt uns eine Erklarung des Aspekts des pha-
nomenalen Bewusstseins dieser Zustdnde. Anders
gesagt: Die physikalistische und funktionalistische
Auffassung mentaler Zustinde kann nicht zeigen,
warum ein gewisser mentaler Zustand in der Weise
empfunden wird, wie wir ihn empfinden — warum
zum Beispiel die Funktion, die der Schmerzzustand
ist, in dieser besonderen Weise empfunden wird. Die
neurobiologische Theorie, welche die Gehirnzustéan-
de beschreibt, die bei Menschen Schmerz realisieren,
kann auch nicht erklaren, weshalb der Schmerzzu-
stand diese Empfindungsqualitat besitzt, obwohl on-
tologisch jedes Vorkommnis eines Schmerzzustands
mit einem Gehirnzustand identisch ist.

Levine zufolge erlauben wissenschaftliche Identifi-
kationen in allen anderen Féllen hingegen eine Er-
klarung: Wenn man beispielsweise Wasser mit H,O
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identifiziert, erklart die Molekularchemie die of-
fensichtlichen Eigenschaften des Wassers — warum
Wasser bei 100°C kocht, warum Wasser farblos ist
usw. Hat man einmal diese Erklarung erfasst, ist es
nicht mehr vorstellbar, dass H,O nicht Wasser ist.
Es gibt keine Eigenschaften von Wasser, welche die
molekulare Theorie von H,O nicht erklart.

Es ist jedoch fragwiirdig, ob es einen prinzipiellen
Gegensatz gibt zwischen wissenschaftlichen Iden-
tifikationen wie jener von Wasser mit H,O und
Identifikationen von Zustanden des phanomenalen
Bewusstseins mit funktionalen Zustandstypen, die
eine physikalische Realisierung besitzen. Wenn man
zum Beispiel Wasser mit H,O identifiziert, muss man
die Begriffe der Beschreibung von Wasser durch den
Common Sense in wissenschaftliche Begriffe tiber-
setzen in dem Sinne, dass man akzeptieren muss,
dass chemische Begriffe dieselben Eigenschaften zum
Gegenstand haben, wie die phdnomenalen Begriffe
des Common Sense. Dies impliziert einen Wandel
auf der Ebene der Begriffe des Common Sense: Man
kann den Begriff «Wasser» des Common Sense nicht
mehr — wie in der Antike oder am Anfang der Mo-
derne — als einen Begriff betrachten, der eine einfa-
che Substanz bezeichnet, eine Art Urstoff. Es handelt
sich im Gegenteil um einen funktionalen Begriff, der
eine gewisse kausale Rolle bezeichnet. Diese Rolle ist
durch H,O realisiert.
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Gehirn, Geist und Gott.

Die Entdeckungen der Neurowissenschaften als Herausforderung

fiir die Theologie

Christina Aus der Au*

Abstract

Neuroscientists like Libet, Ramachandran, Persinger
or Newberg/dAquili claim to have found neural cor-
relates of hitherto mental phenomena like free will
and religious experience. This has been proposed as a
challenge to theology. Epistemological reflection how-
ever shows that science approaches its phenomena
from an observer’s perspective, whereas our access to
religion can only be via the first person’s, that is, the
participants perspective. While the language of science
is description, the language of religion is storytelling.
There is no way of understanding stories by descrip-
tion.

Gehirn, Geist, Gott — das ist nicht nur eine Allitera-
tion, sondern die Kurzform einer spannungsvollen
Kombination von weltanschaulichen Fundierungen,
wie sie unterschiedlicher nicht sein kdnnten. Gott
steht dabei fiir den Glauben an eine transzendente
Realitit, die nicht abhangig ist von unserem Bewusst-
sein. Geist verweist auf die Uberzeugung, dass unser
Denkvermdgen die unhintergehbare Grenze unserer
Erkenntnis darstellt, und Gehirn ist das Schliissel-
wort einer monistisch-materialistischen Auffassung,
welche fiir alle Phdanomene, seien sie nun korperlich,
geistig oder seelisch, eine biophysikalische, in diesem
Fall neuronale, Erklarung sucht.

Die Positionen scheiden sich dabei nicht entlang
der Wissenschaftsgrenzen. Zu den Vertretern einer
«Gott-Position» gehoren auch Naturwissenschaft-
ler wie Werner Arber und Philosophen wie Robert
Spaemann und Charles Taylor, wahrend Theologen
wie Dietrich Korsch und Jorg Dierken durchaus auch
eine «Geist-Position» einnehmen konnen. Und die
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beredtesten und scharfsinnigsten Vertreter einer
«Gehirn-Position» sind neben Neurowissenschaft-
lern wie Wolf Singer und Gerhard Roth Philosophen
wie Thomas Metzinger.

Der freie Wille

Begonnen hat die moderne Auseinandersetzung
zwischen diesen unterschiedlich begriindeten Welt-
anschauungen mit der Frage nach dem freien Willen.
Nicht erst seit Benjamin Libet in den 80-Jahren in sei-
nen methodisch nicht unumstrittenen Experimenten
beansprucht hat, ein neuronales Bereitschaftspoten-
tial entdeckt zu haben, welches unseren bewussten
Entscheidungen vorausgeht,’ streiten sich Vertreter
eines freien Willens und solche, die einem wie auch
immer gearteten Determinismus das Wort reden
und daraus die Unmoglichkeit eines freien Willens
ableiten. Letzterer kann materialistisch motiviert
sein, aber auch theologisch, wie die Auseinander-
setzung zwischen Martin Luther und Erasmus von
Rotterdam zeigt.? Luther vertrat dabei in bestimmter
Hinsicht dezidiert die These vom unfreien Willen, da
letztlich alles von Gott abhinge.

Aber mit dem Renommee und dem Gewicht einer
exakten Naturwissenschaft daherkommend, ha-
ben Libets Experimente die Frage nach dem Willen
nochmals auf eine neue Art zugespitzt. Die meisten
Philosophen reagierten darauf mit einer Analyse des
Freiheitsbegriffs, um zu zeigen, dass dieser mindes-
tens seit Kant nicht mehr einen voraussetzungslosen
Anfang meine, sondern eine Einbettung in Griinde
und nicht in Ursachen. Griinde zu haben fiir eine
Handlung heisst, in Kontinuitdt mit der handelnden
Person, ihrem Charakter und ihrer Uberzeugungen
zu stehen. Fehlt ein solcher Zusammenhang, bleibt
nur die Willkiir, die sich nicht vom Zufall unterschei-
den lasst.3

1 Libet, Benjamin, Time of conscious intention to act in relation to onset

of cerebral activity (readiness-potential), Brain 106 (1983): 623-642.

2 Rotterdam, Erasmus von, Gesprach oder Unterredung tiber den freien
Willen, Darmstadt 1969 (orig. 1524), Luther, Martin, Vom unfreien
Willen, deutsche Fassung in: Kurt Aland (Hg.), Luther Deutsch. Stutt-
gart 1961 (orig. 1525), 151-334.

3 So z.B. Bieri, Peter, Das Handwerk der Freiheit, Miinchen/Wien 2001,
und ders., Untergrabt die Regie des Gehirns die Freiheit des Willens?,
Berliner Theologische Zeitschrift, Beiheft 2005 (2005), 20-31.



Vor allem Vertreterinnen und Vertreter der katho-
lischen Theologie argumentieren in der Linie eines
solchen Gedankengangs,* wahrend einige eigensinni-
ge Protestanten wie Ernstpeter Maurer® versuchten,
der neuronal begriindeten Unfreiheit eine reforma-
torisch begriindete Unfreiheit des Willens gegen-
Uberzustellen. Tatsachlich kann die Frage namlich
auch weiter zuriickgefiihrt werden: Wenn man zwar
nicht von einzelnen Entscheidungen sagen kann, sie
seien determiniert, weil sie im Charakter der Person
begriindet sind — wie steht es denn aber um diesen
Charakter selber?

Konsequente Materialisten lassen sich vom Hinweis
auf den Unterschied zwischen Griinden und Ursa-
chen nicht beirren und verweisen ihrerseits darauf,
dass auch die (oft nachtragliche) Rationalisierung
und Begriindung von Handlungen mitsamt dem
Charakter des handelnden Subjekts ihren Grund
in neuronalen Verkniipfungen habe. Letztlich sind,
so die These, auch Griinde neuronal reprasentiert
und damit, so die erste Implikation, neuronal ver-
ursacht.’Das heisst, so die zweite Implikation, auch
Griinde, Entscheidungen und moralische Verant-
wortlichkeit sind nicht in einer eigenen, geistigen
Realitat angesiedelt, sondern sind Epiphdnomene
unserer korperlichen, und damit materiellen, auf
Ursache-Wirkungszusammenhange riickfiihrbaren
Realitdt.

Es zeigt sich schon hier, dass die Diskussion um die
Implikationen neurowissenschaftlicher Forschung
mehrere Ebenen mit einschliesst. Das eine sind die
konkreten Forschungsfelder, in denen zunehmend
geistige und soziale Phanomene erforscht und auf
ihre neuronalen Korrelate hin untersucht werden.
Das andere sind die jeweils zugrunde liegenden
Paradigmen oder Denkstile’, welche die Wahrneh-
mung und den Bereich moglicher wahrheitsfahiger
Antworten definieren.

Die religiose Erfahrung

Zu den konkreten Forschungsfeldern, die in der
Theologie einiges an Aufsehen erregt haben, geho-
ren auch die Forschungen im Bereich der religiosen

4 So z.B. Schockenhoff, Eberhard, Theologie der Freiheit, Freiburg i.Br.
2007.

5 Maurer, Ernstpeter. Der unverfiigbare Wille — jenseits von freier
Entscheidung und Determination, Berliner Theologische Zeitschrift,
Beiheft 2005 (2005), 94-109.

6 Die philosophischen Uberlegungen dafiir hat der analytische Philo-
soph Davidson geliefert, vgl. Donald Davidson, Actions, Reasons and
Causes, Journal of Philosophy 60/1963, 685-700; deutsch in ders.,
Handlung und Ereignis, Frankfurt a. M. 1985, 19-42.

7 Vgl. zu diesem Begriff Fleck, Ludwik, Entstehung und Entwicklung
einer wissenschaftlichen Tatsache. Einfithrung in die Lehre vom
Denkstil und Denkkollektiv, Basel 1935.
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Erfahrung. Dazu zdhlen die Untersuchungen von
Vilayanur Ramachandran® zum Zusammenhang von
Schlafenlappenepilepsie und spirituellen Erlebnissen
oder von Michael Persinger,” der behauptete, durch
elektromagnetische Stimulierung der Schlafenlap-
pen eine (ibernatirliche Erfahrung hervorgerufen zu
haben.

Fiir die beiden Religionswissenschaftler Andrew
Newberg und Eugene d’Aquili sind solche und vor
allem auch ihre eigenen Forschungen tiber mystische
Erfahrungen und Gehirnstrome der Beweis, dass
mystische Erfahrungen nicht einfach emotionale Irr-
wege oder Wunschdenken sind, sondern mit einer
Reihe realer und beobachtbarer neurologischer Er-
eignisse zusammenhangen.’® Sie hoffen damit, die
Theologie auf naturwissenschaftliche Grundlagen
zu stellen und eine «Neurotheologie» zu skizzieren,
welche letztlich als Basis fiir eine biologisch fundierte
Universaltheologie dienen kann."

Es erstaunt nicht, dass solche Ansdtze in der Theo-
logie und der Religionswissenschaft wenig Reso-
nanz fanden.'”>? Wer wie Newberg und d’Aquili be-
ansprucht, normative oder ontologische Schluss-
folgerungen aus empirischer Beobachtung ziehen zu
wollen, macht sich schon deswegen unglaubwiirdig.
Eine beschreibende Wissenschaft sagt uns nur, wie
die Welt ist, nicht aber, wie sie sein sollte. Und so
spannend die Forschungen Persingers und Rama-
chandrans fir kognitive Neurowissenschaftler sein
mogen, so wenig aussagekraftig sind sie fiir Theo-
logen. Zum einen sind die Suchbegriffe «Spirituali-
tat» und «religiose Erfahrung» so verschwommen,
dass sie vom ozeanischen Gefiihl Freuds™ uber die
tiefe Gottversunkenheit einer Nonne bis hin zur
atheistischen Lebensfreude' alles umfassen kdnnen.
Zum anderen zeigen sich hier die unterschiedlichen
Ebenen der neurowissenschaftlichen Herausforde-
rung an die Theologie besonders deutlich: Einerseits
kommt diese Herausforderung wie beschrieben in

8 Ramachandran, Vilayanur S./Blakeslee, Sandra, Die blinde Frau, die
sehen kann. Ritselhafte Phanomene unseres Bewusstseins. Reinbek
bei Hamburg 2001; Ramachandran, Vilayanur S. et al,, The Neural
Basis of Religious Experience, Society for Neuroscience: Abstracts 23
(1998), 519.511.

9 Persinger, Michael A, Religious and mystical experiences as artifacts
of temporal lobe function: a general hypothesis, Perceptual and Mo-
tor Skills 57 (1983): 1255-1262, Persinger, Michael A., Neuropsycho-
logical Bases of God Beliefs. New York 1999.

10 Newberg, Andrew B./ d'Aquili, Eugene, Why God Won't Go Away.
New York 2001.

11 d'Aquili, Eugene/Newberg, Andrew B., The Mystical Mind. Probing
the Biology of Religious Experience, Minneapolis 1999.

12 Zur kritischen und ausfiihrlichen Auseinandersetzung siehe Runehov,
Anne L.C, Sacred or Neural? The Potential of Neuroscience to Explain
Religious Experience, Gottingen 2007.

13 Freud, Sigmund, Das Unbehagen in der Kultur, Wien 1930, 6.

14 Vgl. dazu Levine, George, The Joy of Secularism, Princeton NJ 2011.
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der Gestalt einzelner Experimente oder Aussagen zu
spezifischen Fragen daher, andererseits aber basieren
diese Experimente meist auf monistisch-materialisti-
schen Hintergrundannahmen, welche per se schon
die Pramisse beinhalten, dass prinzipiell nach mate-
rialen, d.h. biophysischen Ursachen gesucht werden
muss.

Die unterschiedlichen Perspektiven

Die Auseinandersetzung zwischen den Neurowis-
senschaften und den Geisteswissenschaften (und
der Theologie im Besonderen) ist meines Erachte ns
fruchtbarer, wenn sie nicht auf der experimentellen,
sondern auf der erkenntnistheoretischen Ebene ge-
flihrt wird. In der Frage nach der Reduzierbarkeit der
so genannten Qualia, des «Wie sich fiir mich etwas
anfiihlt» oder der phanomenalen Qualitat von Erleb-
nissen wie Schokoladeessen oder Farbensehen, hat
sich die Rede von unterschiedlichen Perspektiven
bewahrt. Dabei ist im Auge zu behalten, dass die
Unterscheidung zwischen zwei vollstindig unver-
einbaren Perspektiven eine erkenntnistheoretische
Abstraktion darstellt und wir uns im téaglichen Le-
ben immer zwischen beiden Extremen und diversen
Mischformen hin und herbewegen.

Die Dritte-Person-Perspektive (3PP)

Die eine Perspektive ist diejenige der Forscherin im
Labor. Sie richtet ihren wissenschaftlichen Blick auf
das Gehirn und untersucht dort Neuronen, Span-
nungszustinde und Hormonkonzentrationen, mit
dem Ziel, theoretische Einsicht oder praktische Ver-
figung dariiber zu gewinnen.”> Was diese Perspek-
tive charakterisiert, ist die Trennung zwischen dem
wahrnehmenden Subjekt und dem wahrgenom-
menen Objekt. Das Subjekt beobachtet, beschreibt,
misst. Die Wissenschaftlichkeit des Vorgehens ist
dabei wesentlich durch seine Reproduzierbarkeit de-
finiert, d.h. dadurch, dass diese Beobachtungen und
Messungen von anderen Subjekten zu irgendeiner
anderen Zeit irgendwo auf der Welt mit demselben
Resultat wiederholt werden kdnnen. Der dabei
gewonnene Informationsgehalt ist so nicht an den
konkreten Messvorgang eines konkreten Subjekts
gebunden, sondern es geht darum, diese Messdaten
von Objekten und Geschehnissen moglichst un-
abhangig vom beobachtenden Subjekt festzuhalten.
Diese Perspektive hat als «Dritte-Person-Perspekti-
ve» (3PP) in die Diskussion Eingang gefunden.'® Der
Standpunkt der Beobachterin ist derjenige einer aus-

15 Diese Wahrnehmung ist ihr zudem durch komplizierte Apparaturen
vermittelt, welche die dazu notigen voraussetzungsreichen Messun-
gen moglich gemacht haben.

16 Der Begriff « Person » bezieht sich dabei auf das grammatische
Subjekt und hat hier keinerlei ethische oder anthropologische
Konnotation.

senstehenden Sie bzw. eines Er, die als Subjekte aus-
tauschbar sind, und von welchem aus das Phanomen
offentlich, d.h. allen gleichermassen zuganglich, be-
schrieben werden kann. Bestimmte Phianomene
prasentieren sich aus dieser Perspektive z.B. als
neuronale Spannungszustinde, Hormonkonzen-
trationen, synchrone Aktivititen in verschiedenen
Hirnregionen oder als Sauerstoffgehalt des Blutes,
aber auch als protokollierte Aussagen von Versuchs-
personen oder als Beschreibungen ihres Verhaltens
oder ihres Aussehens. Die Beobachterin kann dann
Hypothesen (iber kausale Beziehungen zwischen
so beschriebenen Inputs und Outputs aufstellen,
sie Uberpriifen und die bestitigten Hypothesen zu
Theorien mit noch grdsserer Reichweite ausarbeiten.

Die Erste-Person-Perspektive (1PP)

Die andere Perspektive ist diejenige des teilnehmen-
den und empfindenden Ich, das unmittelbar in die
Beziehung zum Phanomen verstrickt ist, die «Erste-
Person-Perspektive» (1PP). Hervorstechendes Cha-
rakteristikum ist hier, dass es keine Trennung gibt
zwischen Subjekt und Objekt. In dieser Perspektive
begegnet das «Wie sich etwas fiir mich anfihlt», wie
ein Schluck Wein auf der Zunge und im Gaumen
schmeckt, wie es ist, wenn ein Stiick schwarze Scho-
kolade im Mund schmilzt, wie sich bohrende Kopf-
schmerzen anfiihlen, wie es ist, sich die Hand an der
heissen Herdplatte zu verbrennen. Solche subjekti-
ven Phianomene existieren nur in ihrem Bezug auf
mich, nur in meiner Wahrnehmung und nur als mei-
ne Wahrnehmung. Ich unterscheide dabei nicht zwi-
schen mir, die ich wahrnehme, und demjenigen, was
ich wahrnehme. So gibt es nicht mich, die ich Scho-
kolade esse, und getrennt davon die Empfindung
von Schokolade in meinem Mund. Ich bin in diesem
Moment dieses Ich, das Schokolade isst, und dieses
So-Sein fiihlt sich fiir mich so an. Qualia werden inso-
fern durch das wahrnehmende Subjekt konstituiert.
Das heisst freilich nicht, dass Schokolade, Wein oder
heisse Herdplatten nur in meiner Wahrnehmung
existieren wiirden. Die 1PP bestreitet nicht, dass es
wahrnehmungsunabhingige Objekte gibt. Aber in
der 1PP empfinde ich hier und jetzt diese Objekte als
Qualia, als ein «Sich-fiir-mich-irgendwie-Anfiihlens.
Damit sind Qualia auch singuldr, d.h. sie existieren
nur im Hier und Jetzt und lassen sich als solche nicht
einander gegentiberstellen.

Sprachformen

Die beiden Perspektiven haben unterschiedliche
Sprachformen, in denen das Wahrgenommene aus-
gedriickt werden kann. Die Sprache der 3PP ist das
Beschreiben. Neurowissenschaftler beobachten die
Vorginge im Gehirn und versuchen diese moglichst
genau zu messen und zu beschreiben. Beschreiben



heisst dabei, diejenigen Eigenschaften der Dinge fest-
zuhalten, die Locke die primaren Qualititen nennt,
namlich dasjenige, was wir alle an korperlichen Ob-
jekten wahrnehmen konnen. Das Schliisselwort hier
ist «alle”: Die Eigenschaften miissen von allen Beob-
achtern zu jeder Zeit gleichermassen mit ihren Sin-
nesorganen wahrgenommen werden kdnnen. Diese
Form der Universalitdt spiegelt sich in der Form
naturwissenschaftlicher Artikel. Diese sind meist ein-
heitlich gegliedert, sie beginnen mit den Methoden,
die sie fiir ihre Versuche eingesetzt haben und gehen
zu den Resultaten uber, die sie damit erzielt haben.
Jeder einzelne Schritt muss genau dokumentiert sein,
damit ihn ein anderes Subjekt nachvollziehen kann.
Mit Hilfe eines solchen Rezeptes |6st sich der Be-
obachtungsprozess vom konkreten Vorgang ab und
lasst sich — im Idealfall verlustfrei — in unzihligen
anderen konkreten Vorgédngen reproduzieren.

Dies ist allerdings nicht alles. Wissenschaftler wol-
len meistens nicht nur dokumentieren, sondern sie
wollen weiterfiihrende Hypothesen und Theorien
aufstellen. Deswegen hat ein naturwissenschaftlicher
Artikel meist noch einen letzten Absatz: die Diskus-
sion bzw. Schlussfolgerung. Darin ziehen die Autoren
oder Autorinnen Schliisse aus ihren Beobachtungen
oder stellen Vermutungen an — sie machen also Aus-
sagen Uber Sachverhalte und Zusammenhange, die
sie selber nicht direkt beobachten kdnnen. Auch dies
geschieht noch im Modus des Beschreibens, denn
nicht nur Wirkliches, sondern auch Mogliches ist be-
schreibbar. Hypothesen und Theorien miissen test-
bar sein, d.h. sie miissen Voraussagen beinhalten, die
man mit entsprechenden Methoden untersuchen
kann und die zu Resultaten fiihren, die die Theorie
stiitzen oder widerlegen. Theorien sind also ihrerseits
in bestimmter Hinsicht Rezepte fiir zukiinftige Be-
obachtungen. Sie beschreiben im Futur, was kiinftige
Wissenschaftler hoffentlich im Perfekt beschreiben
konnen.

Die Versprachlichung in der 3PP geschieht also zum
Zweck der Informationsweitergabe. Je besser die
Sprache dies erfiillt, desto angemessener ist sie der
3PP.So kommt sie zu einer moglichst standardisierten
Beschreibung, die moglichst wenig Spuren des Sub-
jekts beinhaltet. Das «wissenschaftliche Passiv»(«es
wurde gezeigt, dass ...») veranschaulicht dies bis in
die Grammatik hinein.

Demgegeniiber ist die 1PP zunachst sprachlos. Das
pure Erleben kann nicht versprachlicht werden, ohne
dass es seine Unmittelbarkeit verliert. Etwas benen-
nen zu kdnnen, es «als Freude», «als Glick» oder
auch «als Schmerz» zu bezeichnen, setzt schon eine
Distanzierung voraus. Ich muss meine Empfindung
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erst einmal als solche betrachten, damit ich sie einer
Kategorie zuordnen kann. Dies bestatigt sich auch im
Entwicklungsprozess des Kleinkindes, das im Kon-
text des Erlebens lernt, seine Affekte zu benennen.

Aber wie kann man lernen, Empfindungen zu be-
nennen und flr unsere inneren Affekte offentliche
Bezeichnungen zu finden? Wie weiss ich, dass der An-
dere dasselbe meint wie ich, wenn er «Liebe» (oder
«Mitleid» oder «Abscheu» oder «Schmerz») sagt?
Als biologisch verfasste und evolutiondr gepragte
Lebewesen reagieren wir in gewissen Konstellationen
auf eine bestimmte Art und Weise. Ich gehe alleine
durch einen dunklen Wald, und plétzlich hore ich
hinter mir ein Knacken. Ich bleibe stocksteif stehen,
kriege eine Gansehaut, meine Harchen stellen sich
auf, im Hypothalamus werden Stresshormone aus-
geschiittet; all dies empfinde ich als eine Einheit, es
«ist» mir irgendwie' — ich habe Angst. Dieselben
korperlichen Symptome hatte auch ein Tier in der-
selben Situation, und auch fiir ein Tier fihlt es sich
wahrscheinlich irgendwie an, Angst zu haben. Als
Mensch kann ich aber — wenngleich vielleicht erst
im Nachhinein - diesen subjektiv empfundenen Af-
fekt in den Blick nehmen und sagen, das war Angst.
Wenn nun jemand angibt, nicht zu wissen, was das
ist, Angst, dann nehme ich ihn mit in den dunklen
Wald und sorge dafiir, dass auf halbem Wege jemand
hinter uns Gerdusche macht. Dann kann ich meinem
Geféhrten, der stocksteif neben mir stehen geblieben
ist, sagen: Siehst Du, das war Angst."®

Dieses Beispiel zeigt zweierlei: zum einen, dass die
Empfindung und die Benennung zwei unterschied-
liche Ebenen sind. Der Affekt, pures Empfinden, wird
erst im Nachhinein, in der Reflexion auf dieses pure
Empfinden «als Angst» klassifiziert. Ich kann emp-
finden, ohne dass ich einen Namen dafur habe, aber
wenn ich nachher dariiber nachdenke, dann versu-
che ich unwillkirlich, dafiir Begriffe zu finden. Wenn
es ein erstmalig empfundener Affekt war, dann suche
ich nach Ahnlichkeiten zu schon bekannten (und
benannten) Gefiihlen.” Und es kann sein, dass die
Empfindung noch intensiver wird, nachdem ich eine
Bezeichnung dafiir gefunden habe, weil darin alle da-
zugehorigen Situationen mitschwingen, in denen ich
mein Empfinden auch so benannt habe.

17 Nattirlich kann man sich auch hier wieder die Frage stellen, wie es
von der korperlichen Reaktion zu diesem « Wie-es-mir-ist » kommen
kann. Aber in der Perspektive, in der es mir irgendwie «ist», frage ich
nicht danach, wie sich die korperliche Reaktion abspielt.

18 Das Mdrchen «Von einem, der auszog, das Fiirchten zu lernen »
erzhlt davon.

19 So beginnt z.B. das wunderbare Buch von C.S. Lewis (iber die Trauer
mit dem Satz: «No one ever told me grief felt so much like fear.»
(Lewis, Clive S., A Grief Observed, New York 1961).
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Zum andern zeigt es uns, dass wir in der Situation
lernen, unser Empfinden zu benennen. Im gemein-
samen Erleben der Situation empfinden wir gemein-
sam. Dies unterstellen wir jedenfalls in unserem Ver-
standnis. Nicht ein Blick in das Innere des anderen
also, sondern eine geteilte Situation ldsst Verstehen
entstehen. Dies braucht nicht in actu stattzufinden.
Wenn ich meinem Gegeniiber mein Abenteuer im
Wald so lebendig schildern kann, dass sie meine
Gansehaut nachfiihlen kann oder sich an dhnliche
Situationen erinnert fihlt, in denen sie Angst hatte,
dann verstehen wir uns. Wir verstandigen uns {iber
unsere Gefiihle, indem wir gemeinsame Situationen
bewohnen.

Dies ermoglicht es uns auf eine mittelbare Art und
Weise, flir unsere Empfindungen eine Sprache zu
finden. Wéhrend des Empfindens selber sind wir
sprachlos, aber wir kénnen mit Sprache Situatio-
nen schaffen, in denen die Zuhorenden die Emp-
findungen, von denen wir reden wollen, auch selber
spiiren.2’ Dabei sind wir selber nicht mehr in der
urspriinglichen Situation des Empfindens, insofern
ist es nur mittelbar die Sprachform der 1PP. Sie ent-
springt dem Nacherleben der 1PP, aber sie stellt bei
den Zuhdrenden eine Empfindungin der 1PP her. Die
1PP steht nur insofern am Anfang, als die Erzdhlerin
die Empfindungen aus eigener Anschauung kennen
muss (jedenfalls muss sie so tun, als ob), von denen
sie erzahlt. Dann kann sie erzdhlen, wie es war und
dabei hoffen, dass die Zuhorenden dies nachfiihlen
konnen. Diese fiihlen dabei nicht die Gefiihle der
Erzdhlerin, sondern ihre eigenen. Aber weil beide
dabei gemeinsam eine Situation bewohnen, sind es
Geflihle, bei denen wir unterstellen diirfen, dass es,
wenngleich nicht dieselben, so doch dhnliche Gefiih-
le sind.

Die mittelbare Sprachform der 1PP ist also das Er-
zdhlen, nicht bloss weil wir damit Empfindungen
ausdriicken, sondern weil wir sie damit hervorrufen
konnen. Wenn wir in unserem Erleben verstanden
werden wollen, missen wir daflir sorgen, dass der
andere es auch erlebt. Wir haben gewisse Anhalts-
punkte dafiir, ob es dann tatsachlich so ist, weil sich
Erleben auch immer korperlich ausdriickt. Wenn
ich erzéhle, wie ich im dunklen Wald zusammen-
gefahren bin, und der andere will sich ausschiitten
vor Lachen, dann sind die Chancen auf ein gemein-
sames Empfinden gering. Dann muss ich eine ande-
re Erzéhlung finden, um ihm meine Angst nahe zu
bringen. Aber umgekehrt gentigt es mir auch nicht,

20 Zwar nicht genau dieselben Empfindungen, wohl aber solche, die fiir
die Zuhorenden in der hier miterlebten oder einer eigenen erinnerten
Situation eine dhnliche Rolle spielen.

wenn meine Zuhdrerin Gansehaut kriegt, wenn dies
dadurch verursacht ist, dass die Heizung ausgefallen
ist. Sie muss teilnehmen, sie muss Anteil nehmen an
meinem Erleben.

Gelingendes Erzihlen umschliesst sowohl das er-
zdhlende Ich als auch den Zuhorer. Es gibt keine
formalisierte Sprache, die sicherstellen kdnnte, dass
meine Empfindung auch wirklich vermittelt werden
kann - weil es nicht meine Empfindung ist, die ich
damit vermitteln, sondern die Empfindung des an-
deren, die ich damit wecken will. Im Gegensatz zum
Beschreiben ist hier nicht der propositionale Inhalt
wichtig, nicht der von der konkreten Formulierungs-
situation ablosbare Informationsgehalt, sondern
dasjenige, was die Erzahlung mit dem Zuhorenden
bewirkt. Das durch Erzahlungen hergestellte gemein-
same Bewohnen einer Situation schliesst die beteilig-
ten Subjekte in je ihrer TPP in einer Gemeinschaft zu-
sammen, in welcher sie sich in ihrer 1PP von anderen
in der ihrigen verstanden wissen.

Sich und die Welt im Rahmen einer bestimmten
Erzihlung verstehen

Die Aufgabe der Theologie ist es, den christlichen
Glauben, wie er sich in Geschichte und Gegenwart
manifestiert, systematisch zu reflektieren und mit
anderen Denkweisen in ein Verhdltnis zu bringen.
Christlicher Glaube bezieht sich auf die Erzahlungen
des Alten und Neuen Testamentes und bekennt sich
— im Wissen um all deren kulturelle und historische
Abhangigkeiten — zur Relevanz dieser Erzdhlungen
flir das Selbst- und das Weltverstandnis der Men-
schen.

Diese Erzdhlungen schaffen eine Situation, welche
Christinnen und Christen in aller Welt gemeinsam
bewohnen kdnnen. Sie pragen — indem sie, wie oben
ausgefiihrt, Empfindungen benennen helfen - die
Selbst- und Weltwahrnehmung. Allerdings geschieht
dies je langer je mehr in einer Pluralitdt, die u.a. von
Kultur, Milieu und Biographie gepragt ist. Die Bibel
stellt jedenfalls im westlichen Europa nicht mehr
eine einheitliche und konzise Metaerzahlung dar,
sondern ihre Texte werden zum Steinbruch fir krea-
tives Weiterdenken.

Damit werden Glaube, Spiritualitdt oder Religiositat
zu ausgesprochen facettenreichen Phanomenen,
ohne aber dabei ihren unabdingbaren und konstitu-
tiven Bezug zur 1PP zu verlieren. Sie konnen damit
niemals so genau definiert werden, dass sie in einem
Experiment prazise erfasst werden kdnnten. Und sie
entziehen sich prinzipiell einer hinreichenden oder
gar erschopfenden Beschreibung in der 3PP. Was die
Neurowissenschaftler in ihren Untersuchungen be-
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obachten, ist immer nur die Aussenseite dessen, was
die Versuchspersonen in Erzéhlungen dem Versuchs-
leiter nahezubringen — und das heisst, an eigene
Empfindungen ankniipfbar — versuchen. Diese Aus-
senseite hdngt also paradoxerweise in ihrer Versteh-
barkeit doppelt von einer 1PP ab.

Quintessenz

Sie konnten zusammen nicht kommen. Es geht ihnen
wie den beiden Konigskinder im alten Lied, Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler in den Neurowis-
senschaften und der Theologie arbeiten und denken
im Rahmen unterschiedlicher Perspektiven. Eine
Briicke bildet lediglich die Erkenntnistheorie, in der
sich beide Disziplinen tiber die Reichweite ihrer Aus-
sagen und ihrer blinden Flecke verstandigen kdnnen.

Wenn dies allerdings dazu fiihrt, dass ideologische
Anspriiche von Seiten der Neurowissenschaften
und welterklarende (und eben nicht -erzihlende)
Anspriiche von Seiten der Theologie durchschaut
werden, dann ist damit den Wissenschaften und der
Gesellschaft kein geringer Dienst geleistet. =
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Neuroscience and the law: concerns, questions and promises

Matthias Mahlmann*

Abstract

In recent years there has been increasing interest in
the relation of neuroscience and the law. Far reaching
questions are asked about the forensic use of neuro-
scientific insights. Fundamental conceptions of the
law have been questioned as well in the light of what
appears to be known in cognitive science. Debates
have focused on freedom and responsibility but are
in no way limited to these issues. The article explores
what appear to be central topics in this field.

1. Some problems

There is considerable interest concerning the impact
of cognitive and neuroscience on human self-under-
standing’ and on the law in particular.? This interest
has to do with the generally increased importance of
an empirical study of the human mind - from cog-
nitive science to behavioural economics or neuro-
economics and ethics.? In addition, in recent years
matters that are of importance for the law have been
the object of many forms of enquiry — psychological,
neurophysiological, philosophical, etc.

There are three main areas where important and
far-reaching questions are asked, that merit special
attention:

First, there is the area of practical — potentially sys-
tematic — forensic use of neuroscientific research.
Most actorsin the judicial arena are the object of such

1Cf. e.g. the reflections on the limits of human self-objectivation by
L. Wingert, Grenzen der naturalistischen Selbstobjektivierung, in:

D. Sturma (ed.), Philosophie und Neurowissenschaften, 2006, p. 240
et seq.

2 Cf. e.g. the report B. Garland (ed.), Neuroscience and the Law, 2004,
or S. Schleim/T. M. Spranger/H. Walter (ed..), Von der Neuroethik zum
Neurorecht?, 2009.

3 On the new interest of psychology for ethics e.g. K. A. Appiah,
Experiments in Ethics, 2008.
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enquiry. An example is the question, which principles
are actually, in the real world beyond textbook con-
ceptions of judicial decision making, guiding judges
or laymen entrusted with judicial functions like juries
when they decide about the facts or the law in a con-
crete case. In this context, questions of bias are asked,
e.g. as to social or racial profiling. Mental heuristics
play an important role in this respect, too. Other
investigation concerns witnesses, their biases or the
structure of their memory, or possibilities of cogni-
tive enhancement. Defendants are of special interest:
A classical problem concerns limits of culpability be-
cause of some kind of mental illness or impairment
that makes it impossible to act responsibly. The ques-
tion of lie detection is another example reframed
through modern brain imaging techniques. A last
matter of discussion is the prediction of behaviour
because of insight in neural structures of human be-
ings or genetics. The possible use of such techniques
for sentencing and questions of crime prevention,
perhaps even before the committing of an illegal act,
stirs the interest of some commentators.

The second area of interest is theoretical and concep-
tual. It concerns a rather grand and wide topic, the
understanding of the foundations of law. In this con-
text, neuroscience is used to account for the material
content of the law. Three strands of enquiry are of
particular importance for these conceptual ques-
tions. The first approach is what one may want to
call varieties of neuroethical emotivism. The second
approach of evolutionary psychology is often con-
nected with this kind of new emotivism, though not
necessarily so. Finally, there is the attempt of formu-
lating a mentalist theory of ethics and law.

Apart from the material content of law, the question
of the origin and nature of human action and thus
the classical problem of free will is another impor-
tant issue for the foundations of law. If one looks at
many discussions, this problem is at the forefront
of the interests of many lawyers. In addition, it has
certainly reached the debates of the wider public.

The third and final area of relevance of neuroscience
for the law are the social, cultural and political conse-
quences of our understanding of the architecture of
the human mind. These consequences are potentially
far reaching. It is widely perceived that neuroscience
has renewed old questions about the nature of hu-



man beings. Cognitive science forces human beings
to ask questions about their mind and will and thus
about the very core of their humanity. At least some
forms of research seem to provide uncomfortable
answers, challenging dearly held convictions about
human reasonableness and autonomy. Any of these
answers are not only important for the self-image of
human beings, but for the social structure at large,
because the social structure is evidently dependent
on the picture we have of our own nature. This is
particularly true for the law, which is a central instru-
ment to create a civilised architecture of human indi-
vidual and social life. The concept of law depends on
our vision of human existence. It is important to no-
tice that this impact on the law is not limited to the
criminal law that tends to be the focus of attention,
wrongly so. The questions asked are relevant for all
branches of the law, the civil law not less than public
law. They are relevant as well for the material, sub-
stantive core of the modern civilisation of law, the
culture of human rights. If there are any reasons to
change our conceptions of human beings as auton-
omous beings, the whole intricate fabric of human
rights has to be reconsidered, that evidently relies on
this conception and thus the core of modern law.

It should be noted at the outset that to tackle these
far reaching problems, not only the insights of neu-
roscience are important to assess the impact of neu-
roscience on the law. Equally important are the false
claims of some neuroscientific research. If such false
claims are widely believed to be true, social conse-
quences may be drawn that have the double disad-
vantage of being possibly detrimental to the legal
system and of being based on scientific error.

The following remarks will shortly address some of
these problems.

2. Forensic use

From a certain perspective, the forensic use of neuro-
scientific research should not be contentious in prin-
ciple. Any new insights for example about patholo-
gies or other forms of impairment of legal responsi-
bility foster a humane legal order that does not want
to impose legal consequences on people who cannot
be held responsible for what they do.

The same is true for research in biased judgements
or operative heuristics. It is a piece of welcome en-
lightenment to learn about such mechanisms. Any
insight in this matter is the precondition to avoid the
influence of such mechanisms in practice, to reach
for example judicial or jury verdicts unbiased by ra-
cial profiling. There are many questions to be asked
about the concrete content of the research on these
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matters, about what we really know about psycho-
paths, for example, or which biases and heuristics are
in place. But any insight in this area does not pose
any problem of any fundamental nature. To the con-
trary, neuroscience adds potentially something im-
portant to traditional fields of research like forensic
psychiatry or critical views on judicial decision mak-
ing that are familiar parts of any developed concep-
tion of the law.

Other aspects of the wide and heterogeneous de-
bates in cognitive science pose more severe prob-
lems. The use of neuroscience for lie detection is a
good example. There are many studies on deception
and even commercial interests connected with it.
There are two short things to say about this matter.
The first concerns the fact that lie detection in any
kind of reliable form for a concrete individual is be-
yond the scope of current research and poses ques-
tions that will not be easily overcome. Such questions
include particular problems of the artificial experi-
mental setting, e.g., paradigms without spontaneous
decisions to lie or serious sanctions and the familiar
general problems of neuroimaging studies, including
the impossibility of reverse inferences about mental
processes from brain activity. Lie detection seems
to be therefore a first (though not most important)
example of the dangers of false claims of some neu-
roscientific research and its applications in the fields
of law. If believed, one may consider relying on lie de-
tection through, e.g., fMRI“ though in fact one might
be led astray. Secondly, we should bear in mind that
even if lie detection were feasible, the question about
its normative admissibility has not been answered
yet. One reason why, e.g., European jurisdictions are
reluctant to admit lie detection is the lack of its reli-
ability. A more important reason is, however, a nor-
mative one: The normative prohibition to use some-
body as a witness against herself is firmly rooted in
central rights of the human person.

3. Conceptual q uestions

3.1. The neo-emotivist challenge

A central perspective of some studies on material
contents of normative orientation is what one may
wish to call neuroethical emotivism.> This in recent
years quite widely discussed strand of research forms
a somewhat heterogeneous, but identifiable cluster
of ideas.

4 Functional magnetic resonance imaging.

5 E.G. as a much discussed example Greene, J. D, Sommerville, R. B., Ny-
strom, L. E,, Darley, J.M. & Cohen, ). D, An fMRI Investigation of Emo-
tional Engagement in Moral Judgment, 293 Science 2005 (2001) and
subsequent work in the same direction. In a similar vain: ). Haidt, The
Emotional Dog and its Rational Tail: A Social Intuitionist Approach to
Moral Judgement, 108 Psychological Review, 814 (2001).
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The leading research hypothesis is that what appears
to traditional views to be manifestations of processes
of rationally controlled reasoning about normative
matters are in fact hard-wired emotional reaction
patterns. People are emotionally averse to certain
forms of personally encountered harm and feel em-
pathy. This view is often based on considerations of
evolutionary psychology. The emotional patterns are
explained in an adaptionist framework: Reactions of
empathy against harm that is up close and personal
are interpreted as increasing reproductive success in
small groups in which human ancestors lived. There
are other material contents of the law that are ex-
plained in the context of evolutionary psychology,
but this is for the topic pursued the perhaps most
relevant one.

The first step to assess such claims® is an analytically
convincing concept of morality. It is indispensable to
develop a descriptively adequate account of moral
judgement. This is a complicated task, but central el-
ements of any system of ethics are certainly principles
of altruism and principles of justice. With some sim-
plification one can say that the basic principle of al-
truism is, that it is morally good to foster the interest
of another person without regard to the interest of
the agent. The basic principles of justice are connect-
ed with proportional equality maintained between
the reason of an act and the act that is the object
of moral judgement or between persons. The first
principle accounts for cases like good evaluations for
good performance, the latter for default principles
of equal distribution if no criteria for differentiation
are of relevance. The details of these principles are
the object of differentiated discussions dating back
to the very beginnings of the history of ideas.” But
these statements catch certainly some core elements
of moral judgement. If that is the case, an interesting
observation can be made: Moral judgements gen-
erated by such principles depend on more than an
emotional appraisal of a situation. They depend on
a complex structural analysis of the evaluated ob-
jects, for example human volitions, an assessment of
the content of intentions, aspects of agency, conse-
quences of acts and the subjective attitude of agents
to these consequences or relations of equality. Such
structural analysis constitutes a clear cognitive con-
tent of moral judgement. The establishment of the
content of intentions or of relations of equality is — if
anything is — a cognitive component, not an emo-
tional act. This cognitive component is an element

6 Some more remarks in M. Mahlmann, Ethics and Law, and the Chal-
lenge of Cognitive Science, German Law Journal vol. 8 (2007), p. 577 et
seq.

7 Cf. e.g. on these matters M. Mahlmann, Rechtsphilosophie und
Rechtstheorie 2010, p. 240 et seq. 283 et seq.

of what is called reasonable moral deliberation. This
concerns for example questions about the subject of
agency, or whether entities regarded as equal or un-
equal are in fact equal or unequal and the like.

A second observation is worth mentioning in this re-
spect. Moral judgement is not just about empathy
and harm avoidance. This is rather obvious if one
thinks about cases of inflicted harm that is morally
justified, say through a system of lawfully adminis-
tered sanctions.

These observations show that moral judgements
have cognitive content. Neuroethical emotivism can
consequently not be on the right track. Neuroimag-
ing studies used to buttress emotivist claims do not
change this conclusion. The interpretation of these
datais itself theory-dependent, as the interpretation
of any data. If the analytical theory of moral judge-
ments makes their cognitive content plausible, these
studies have to be re-interpreted accordingly, leading
to quite different results than those of the emotivist
theoretical preconceptions.

Another problem in this context concerns evolution-
ary explanations.® There is certainly a tendency to
wed certain kinds of cognitive science approaches to
ethics and law with evolutionary psychology, as the
example of neuroethical emotivism illustrates. This
is unfortunate because the adaptionism domineer-
ing most of evolutionary psychology is not the best
theory of evolution available today. A more plausible
account takes other factors than reproductive suc-
cess like non-adaptive mutations or architectural
constraints, and further factors into account, that
make any substantive theory about the evolution of
the higher cognitive faculties of human beings much
more difficult.?

3.2.The mentalist paradigm

These findings do by no means imply that an ap-
proach to the foundations of ethics and law that is in-
formed by cognitive science and the current theory of
the mind is not promising, to the contrary. A possible
way ahead is the mentalist research paradigm, as pio-
neered among others in the study of language.’® The

8 Cf. for an example S. Pinker, The Planke Slate, 2002, p. 241 et seq.,
M. D. Hauser, Moral Minds, 2005, p. 307et seq. on the discussion
M. Mahlmann, Naturgeschichte, Ethik und die Theorie des Rechts,
in: Nach Feierabend 4, 2008, p. 107 et seq.

9 Cf. the sceptical and still quite relevant assessment of R. Lewontin,
The Evolution of Cognition: Questions We Will Never Answer, in:
D. Scarborough/S. Sternberg (eds.), An Invitation to Cognitive
Science, Vol. 4, 1998, p. 107 et seq..

10 Cf. on the linguistic analogy e.g.: G. Harman, Using a Linguistic
Analogy to Study Morality, W. Sinnott-Armstrong (ed.), Moral
Psychology, Vol. 1, 2008, p. 345 et seq.



basic assumption is that among the higher human
mental faculties there is an inborn moral faculty.”
This moral faculty generates moral judgements ac-
cording to principles of what one may metaphorical-
ly call a universal moral grammar. The properties of
this universal moral grammar are a matter of further
research. There are good reasons, however, to think,
that these principles include those of altruism and
equality, agency, intention, consequence mentioned
above, among others. These principles are the way
to explain the phenomenon of morality, the content
of a descriptively adequate account of moral judge-
ment. Of core interest are judgements which one
may call Grundurteile, foundational judgements at
the heart of normative constructions. These judge-
ments have emotional and volitional consequences,
like obligations, permissions or prohibitions. These
foundational judgements are not full and thick ethi-
cal codes. They are however at the very base of the
constructive processes that lead together with other
factors to plausible ethical systems, say an egalitarian,
liberal humanism. These foundational judgements
constitute even less a developed legal system. Legal
systems are evidently artificial constructs highly in-
fluenced by historical, political, religious, economical
and social factors. Any theory of the legitimacy of
law and the ethical standards guiding the interpreta-
tion of law, however, will not convincingly be estab-
lished without recourse to such judgements. A men-
talist theory of ethics and law does consequently not
substitute normative ethics and legal deliberations.
It may, however, be helpful to clarify the cognitive
preconditions of the possibility of practical thought.

4. A note on autonomy and free will

Human autonomy is a classic concern of human cul-
ture. It is an assumption underlying much of the fab-
ric of ethics and the law. Not surprisingly, the ques-
tion whether neuroscience has done away with free
will has caught the imagination of many, even the
general public’? sometimes leading to quite robust
statements as to the end of human freedom. The
problem, it seems to some, is only how to deal with
these findings, not to question the foundations of
these assertions.” The debate on free will is as old as
human thought and this is not the place to attempta

11 Cf. M. Mahlmann, Rationalismus in der praktischen Theorie, 2nd ed.
2009; ibid., Ethics and Law, and the Challenge of Cognitive Science,
German Law Journal vol. 8 (2007), p. 577fF; J. Mikhail, Universal
Moral Grammar: Theory, Evidence and the Future, 11 Trends in
Cognitive Science 143 (2007); ibid., Elements of Moral Cognition,
2011.

12 Cf. the public debate around the Libet-experiments some years ago,
in: C. Geyer, Hirnforschung und Willensfreiheit, 2004, followed by
others of that kind.

13 For an example to base the system of criminal sanctions on norm
protection, R. Merkel, Willensfreiheit und rechtliche Schuld, 2008.
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remark doing justice to the complexities of the strug-
gles of determinists, indeterminists and compatibil-
ists with their many sub-theories and side-branches.
Three remarks, however, may be useful: First, there is
no a priori constraint on the possible structure of the
world, including human nature. This structure may
be “deterministic” in the sense this term is used in
the respective debates, but not necessarily so. What
is the case in this respect can only be answered by
the best explanatory theory at hand. Second, human
freedom may be a strange phenomenon to swallow.
This kind of experience is, however, the daily bread
of science which is full of ideas that challenge folk
conceptions about the real — from the structure of
matter to the origin of the universe. Thirdly, there has
been no deterministic theory formulated yet of hu-
man volition and acting, despite many studies and
self-confident assertions in this area, that satisfies
necessary standards of explanatory and predictive
power. There is therefore no reason to shelf the prob-
lem of self-determination, e.g., by declaring the sub-
jective experience of self-determination to be an epi-
phenomenon, an illusion of folk-theories that covers
for the agent the reality of prior determination and
the like. Accordingly, ethics and the institutions of
the law have good reasons to base their normative
edifices on human responsibility and protect the au-
tonomy of human beings."

5. A mixed balance sheet

In consequence, there is a mixed balance sheet as to
the impact of neuroscience on the law. Many inter-
esting and challenging questions have been formu-
lated and more is certainly to come. Any progress
should be welcomed in this respect. It is, however, a
misperception to regard neuroscientific perspectives
on the law to be homogeneous and to tell a simple,
irrefutable, depending on taste pleasant or unpleas-
ant story of the end of practical rationality and hu-
man autonomy. Perhaps, as more than one time in
the history of human thought, these concepts may
turn out to be more durable than it seems to some,
not despite but because modern research in the
structure of the human mind. =

14 Cf. for a more detailed reconstruction with further references
M. Mahlmann, Rechtsphilosophie und Rechtstheorie, 2010.
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den, Dissertationen betreuen, der alltaglichen Informations-
flut mit einem Uberlegenen Arbeits- und Selbstmanagement
entgegentreten und im Falle einer Professur schlieBlich auch
noch eine Lehre sicherstellen, die sich anspruchsvoll in den
Hochschulrankings beweisen kann — und all das mit einer
Stringenz/Ausrichtung, die eine aktiv verfolgte Vision in
lhrem Lehrstuhlgeschehen erkennen lasst. Das vorliegende
Handbuch adressiert unter anderem diese Themen und zeigt
lhnen mit vielerlei in der Praxis bewahrten Checklisten, Vor-
lagen, Leitfaden und Beispielen auf, wie Sie souveran, kom-
petent, professionell und zufriedenstellend mit den an Sie
gerichteten Anforderungen umgehen und zudem lhre ganz
personlichen Lehrstuhlziele verwirklichen konnen.
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Gebunden, 100 Abb., 844 Seiten,

79,- € (D) inkl. Porto; fur Mitglieder
des DHV zum Sonderpreis von 70,00 €
inkl. Porto. ISBN: 978-3-924066-97-0

Wer schreibt ein Buch tiber professionelles Agieren in
Forschung und Lehre? Zwei Betroffene: Prof. Dr. Lioba Werth
und Prof. Dr. Klaus Sedlbauer, beide Lehrstuhlinhaber an
verschiedenen Universitaten, in vollig unterschiedlichen
Fachbereichen. Lioba Werth ist habilitierte Diplom-Psycholo-
gin, hat an derTU Chemnitz den Lehrstuhl fiir Wirtschafts-,
Organisations- und Sozialpsychologie inne und leitet ein
Unternehmen fiir Beratung, Coaching und Training (auch im
wissenschaftlichen Bereich). Klaus Sedlbauer studierte Phy-
sik, promovierte in Bau- und Umweltingenieurwissenschaf-
ten, hat den Lehrstuhl fir Bauphysik an der Universitat
Stuttgart inne und leitet das Fraunhofer-Institut flir Bauphy-
sik. In seinem Ingenieurbiiro und seiner Firma beschaftigt er
sich mit Aufgaben aus der Baupraxis. Beide sind in ihren
Forschungseinrichtungen tagtaglich mit Fragen des
Managements diverser Aufgaben befasst und stellen lhnen
mit diesem Buch ihren didaktisch wertvoll aufbereiteten und
ausgeweiteten Wissens- und Erfahrungsschatz zur Verfi-

gung.

lhre Bestellung richten Sie bitte an:

Deutscher Hochschulverband
Rheinallee 18-20, 563173 Bonn

oder per E-Mail:
dhv@hochschulverband.de

oder per Fax: 0228-90 266 80
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