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Komplexitaet der Verbindungen im Gehirn

Zoom



Auf der Zellebene sind die Neuronen durch
Neuriten verknuepftNeuriten verknuepft.

Wie waechst der Neurit aus dem Zellkoerper?

Zell Extension = Neurit

Zell Koerper = Soma



Einzelne Neuronen leben auch
in der “Petri Schale”in der Petri Schale



Dynamik von Neuronen in der Petri Schale

NeuronaleNeuronale
Zelle
auf dem
Substrat
Laminin

24 Stunden



Das Mikroskop, I



Das Mikroskop, II



Der Neurit hat einen komplexen molekularen Motor,
der aus verschiedenen Filamenten gemacht istg

Neuron
Actin Zytoskelett

Growth cone

Tubulin Zytoskelett

Neurit

Proteine die
diese Filament 
Systeme
kontrollieren

Zellkoerper

Ford 
Mustang 
1968 
Motor



Filamente: Actin und Microtubuli



Rolle der Microtubuli

‐Microtubuli bilden einen Widerstand‐Microtubuli bilden einen Widerstand
gegen Kompression, wichtig fuer die
St bilit t d St ktStabilitaet der Struktur

‐Microtubuli dienen als Schienen fuer den
Transport von Molekuelen und Vesikelnp



Rolle des Actins

Actin Polymerizationentwickeltct o y e at o e t c e t
Kontraktion Kraefte,
welche die Bewegung deswelche die Bewegung des
Growth cone ermoeglichen



Ein Beispiel aus unserem Labor: Wie studiert man, wie
verschiedene Proteine die Neuriten reguliereng

Neurite

Soma

Actin, tubulin und
welche andere Proteine ?welche andere Proteine ?



Neuronen auf dem Filter: Bilder

3D reconstruction of neurons on filter



Neuronen auf dem Filter: Bilder

Staining of neurites on filter bottom



Massenspektrometrische Analyse des Neuriten
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Wiewiele Proteine in Neurit und im Zellkoerper ?

Proteins identified in soma
455
neurite
unique

Proteins identified in soma
and in neurite fraction

793
2490 525

unique
proteins

793
proteins
> 2x in

proteins
equally
distributed

525
proteins
> 2x in

neurite
fraction

in both
fractions

soma
fraction

612
soma
unique50‐60 % von alle Proteine unique
proteins

50‐60 % von alle Proteine
in der Zelle



Wieder die Analogie zum Auto Motor !

Wi h b Wi ht i iWir haben:
Die Liste der Komponenten
des Neuriten Motors

Wir moechten wissen wie:
Der Motor assembliert ist
und wie er funktionniertdes Neuriten Motors und wie er funktionniert

Ford Ecoboost 3.5 Motor



Hypothese: Wie sind verschiedene Komponenten
des Neurit “Motor” assembliert ?
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RNA Interferenz
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Neurit (Motor) geht nur vorwaerts

Scale bar = 100 m



Motor geht vorwaerts !

control Trio



Trio

Filopodia
Phenotyp



Neurit Initiation Defekt

Scale bar = 100 mScale bar = 100 m



Super stabile Filopodia im Growth cone

More persistent
Ne rite o tgro thNeurite outgrowth



Statische Bilder geben nur wenig Information



Verschiedene Module im Motor

Modul 3
Filopodia Stabilitaet

Modul 1
Keine Retraction

Module 2
Neurit Initiation
und Filopodia
Struktur



Langfristiges Ziel: alle Komponenten
in den Neuriten analysieren
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