» onderzoek

Over het kantelpunt

De voorspelling van een
migraine-aanval

Dick de Scally

In 2009 kondigden de drie ontvangers van de Spinozapremie van dat jaar een unieke samenwerking aan.
Michel Ferrari, Martien Scheffer en Albert van den Berg doen vanuit hun verschillende disciplines een
poging o.a. het raadsel van het in gang zetten van een migraine-aanval te ontrafelen. Het eerste resultaat
van hun gezamenlijke speurtocht is gepubliceerd in het tijdschrift PLoS one augustus 2013. Een deel van de
premie van de laureaten (2,5 miljoen euro per p.p.) is geinvesteerd in dit gezamenlijk onderzoek.

Golf van ontlading

Het menselijk brein is een complex netwerk van zenu-
wen, dat 24 uur per dag en zeven dagen in de week druk
bezig is met het ontwikkelen en verwerken van enorme
hoeveelheden elektrische prikkels. Soms kan er een ex-
treme golf van ontlading van die zenuwcellen optreden,
beginnend in een bepaald gebied van het brein, nl. in de
visuele cortex (het achterste deel van de hersenen, waar-
mee je ziet). Die golf van ontlading is waarschijnlijk het
startpunt van een migraine-aanval. Hij verspreidt zich
met langzame snelheid door de hersenschors naar voren.
Tijdens dat proces, dat 20 minuten tot een uur kan duren,
ontstaan bij een deel van de migrainepatiénten visuele
(veranderingen in het gezichtsveld) en andere neurolo-
gische auraverschijnselen (prikkelingen en uitval). Die
beweging zet ook het hoofdpijnsysteem in de hersenen
aan, waarna de kenmerkende migrainepijn (kloppend,
bonzend) ontstaat.

Gevoeligheid

De onderzoekers tonen aan dat die golf van ontlading
kan ontstaan bij daarvoor gevoelige personen, met ande-
re woorden bij personen die genetisch ‘voorbeschikt’ zijn
of personen bij wie de hormoonspiegels schommelen.

De Spinozapremie is genoemd naar Baruch de Spinoza (Am-
sterdam, 1632~ Den Haag 1677), Nederlands filosoof, wiskun-
: ; dige, politiek denker en lenzenslijper. Zijn standbeeld staat in
{‘ﬁ\?'w' ' Den Haag. De premie is de hoogste Nederlandse onderschei-
S% | ding in de wetenschap en wordt ieder jaar uitgereikt.
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De Spinoza-winnaars in 2009.
V.l.n.r. Prof. dr. Albert van den Berg
(Universiteit Twente) ontwikkelt
op nanometer-niveau apparatuur
(‘labs-on-a-chip’) voor het
nauwkeurig meten van lichamelijke
processen. Prof. dr. Michel Ferrari

is hoogleraar neurologie en
gespecialiseerd in onderzoek

naar migraine. Prof. dr. Marten
Scheffer (Wageningen Universiteit)
bestudeert kritische omslagen in
complexe systemen.

Al die factoren zorgen ervoor dat zenuwen overprikkeld
kunnen raken, zonder dat de persoon het merkt.

Kantelpunt

Wiskundig bioloog Marten Scheffer is geinteresseerd in
het zgn. kantelpunt. Hij legt het als volgt uit: ‘Als je op
een stoel zit en achterover leunt, lijkt het alsof je nog sta-
biel zit. Maar door het minste of geringste kun je neteven
voorbij het herstelpunt wiebelen en als gevolg daarvan
val je achterover. Hoe minder ver je leunt, hoe makkelijker
je nog kunt herstellen.

Zo is het ook met de prikkelbaarheid van neuronen. Op
een gegeven moment hebben die hun uiterste punt van
prikkelbaarheid bereikt en de minste of geringste veran-
dering, bijvoorbeeld een lichtflits, zorgt voor de omslag
naar de ontlading, het kantelpunt van migraine. Neuro-
nen steken elkaar aan en de golf van ontlading verspreidt
zich door de hersenschors.

Een aanval voorspellen

Maar wanneer ontstaat nu die golf? Als je dat moment
vindt, kun je een aanval voorspellen zelfs voordat de
patiént het zelf in de gaten heeft. Hoe lang heeft een
neuron nodig om van die overprikkeling terug te keren
naar de ‘normale’ toestand? De onderzoekers verwach-
ten dat een snelle terugkeer ervoor zorgt dat een vol-
gende aanval verder weg is. Voor veel patiénten geldt
dat zij om een aanval te voorkomen dagelijks preven-
tieve medicijnen slikken, die veel bijwerkingen kunnen
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hebben. Als je individueel de hersteltijd kunt meten,
kunnen patiénten hun medicijngebruik daarop afstem-
men. Het antwoord op de vraag of je kunt meten wan-
neer het brein in de buurt van een omslagpunt komt,
betekent ook weer een aanwijzing voor efficiénter me-
dicijngebruik.

Het team heeft deze processen in het brein in wiskun-
dige modellen gevat. Dan blijkt dat de processen elkaar
inderdaad op de voorspelde manier beinvloeden. Het
volgende punt van studie van de Spinoza-winnaars is de
veranderingen in de tijd van het herstelvermogen van de
hersenen van migrainepatiénten. Hoofdzaken zal hen op
de voet volgen.

Het kantelmoment als vraagstelling
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