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ZELLE UND ZELLORGANELLEN
VL 2

Kennzeichen einer lebenden Zelle

- Entstehenimmer aus Zellen

- Jede Zelle hat kompletten Satz an Erbanlagen

- Informationsfluss verlauft immer in Richtung DNA-Protein (zentrales Dogma der Zell- und
Molekularbiologie)

- Sind differenzierungsfahig

- Energiespeicherung: ATP (Adenosintriphosphat)

Zellgrofie

- GrofRe menschliche Zellen variiert je nach Funktion:
Nervenzellen: 0.12 mm—o0.2 mm (220um - 200pum) (zusatzlich: Fortsatze die auch
langer al 1m sein konnen)
Kleinste Zellen:
o Gliazellen 4-5 pm
@ Spermien:  3-5um
o Erythrozyten: ca.7,5um
Mittlere ZellgréfRe: 30 — 50 pm
- Gesamtzahl der Zellen des Menschen: 10 (10" Bakterien)
- Eswerden beinahe genauso viele Zellen neugebildet, wie absterben (~50 Mio. pro Sekunde)
- Im Gehirn sterben taglich ca. 100.000 Zellen ab (von 20 Mrd.)

Gliederung hoherer Zellen
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Zytoplasma/ Cytosol

- Zellkernumgebende Zellinhalt
- Besteht aus 70% Wasser, 30% Eiweil3/Protein
- Proteinmolekile bauen die verschiedenen intrazellularen Organellen auf

Zellmembran

- Abgrenzung der Zelle nach auf3en

- Funktion:
Aufrechterhaltung des lonen — Gleichgewichts
Geregelter Transport von Salzen und Nahrstoffen
Geregelte Kommunikation mit Nachbarzellen
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Periphere Proteine =

- lonenkanéle / lonentransporter

Konnen sich schlieRen oder 6ffnen -> Gleichgewicht von lonen liegt vor
- lonenverteilung:

Zytoplasma: K* - lonen, Organische Anionen

Aulierhalb der Zelle: Na* - Kationen, CI” - Anionen
- Membranpotential

Durch unterschiedliche Ladungen zwischen Zellinneren (INTRAZELLULARRAUM) und

ZelldulRerem (EXTRAZELLULARRAUM) wird eine elektrische Spannung aufgebaut

-> MEMBRANPOTENTIAL

o Ruhepotential: -70 mV

s Durch externen Reiz geht das
Ruhepotential in das Aktionspotential
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(1) Ruhepotential

(2) SCHWELLENPOTENTIAL: (~-5omV) durch Reiz muss das Schwellenpotential Uberschritten
werden

(3) DEPOLARISATION: wenn Schwellenwert Gberschritten wird, lauft Aktionspotential ab, Na*-
Kanale offnen sich
->Na" - lonen stromen ins Zellinnere
-> Umpolarisierung (OVERSHOOT): Zellinneres ist jetzt positiv geaden

(4) REPOLARISATION: Na'- Kanale schleiBen, K* - Kanéle 6ffnen sich -> K*-lonen kénnen aus pos
Zellinnerem diffundieren, durch Spannungsunterschied ziemlich schnell
-> elektrische Spannung im Zellinneren sinkt

(5) HYPERPOLARISATION: K*- Kanale schlief3en sich (allerdings langsamer als Na*- Kandle) ->
Spannung sinkt unter das eigentliche Ruhepotential

(6) REFRAKTARZEIT(ca. 2ms): Na'- Kanale haben sich im Laufe der Repolarisation wieder
geschlossen -> unmittelbares erneutes Aktionspotential ist nicht moglich

a

- Durch Veranderung des Membranpotentials kommt es beim Aktionspotential zur
Weiterleitung einer elektrischen Errequng und damit Zellaktivitat

- Zusammenfassung Aktionspotential:

1. Ruhepotential

2. Uberschreitung des Schwellenpotentials

3. Depolarisation

4. Repolarisation

5. Hyperpolarisation
- Verschiedene Membranpotentiale:

-70 mV: junge gesunde Zelle

-50 mV: gealterte kranke Zelle

-15 mV: Krebszelle

-12 mV: Zellteilung

omV: Zelltod

Zellkern/Nucleus

Kern-
Nucleolus membran

- Bau: Doppelmembran, durch Poren unterbrochen

- Alle eukaryotischen Zellen haben einen Zellkern (auf3er Erythrozyten)

- Beinhaltet nahezu das gesamte genetische Material der Zelle

- Steuerungszentrale der allgemeinen Zellfunktionen

- Strukturen des Zellkerns:
DNS/DNA liegt im Zellkern je nach Organisationsform im
Komplex mit Proteinen (Chromatin) entweder als
Heterochromatin oder als Euchromatin vor:

Chromosomen Chromatin

o HETEROCHROMATIN: starkverdichtetes, gut farbbares

Chromatin. DNA ist stark an Histon- und HISTON: Basisches Protein des
Nichthiston-Proteine gebunden Zellkerns, das aufgrund seiner

o EUCHROMATIN: aufgelockertes und geringer Ladung mit der neg geladenen
farbbares Chromatin. Hier befinden sich die Nukleins&ure der Chromosomen

interagiert und die

meisten, in Form von Genen zur Expression
Aufspiralisierung zu

kommenden DNA — Abschnitte

Kernporen

a



Kernlamina-Storungen: Defekt in LMNA-Gen: Storung in Kernlamina -> frihzeitiges
Alterungssyndrom (Progeria infantum / Hutchinson — Gilford — Syndrom)

Endoplasmatisches Retikulum (ER)

- Bau: Membransystem (Einfachmembran) mit Hohlrdumen im Zytoplasma ausgehend von
der Kernhille

- Besetzt mit RIBOSOMEN ist das ER ein Transportsystem fir neu gebildete Proteine (raues ER
(RER))

- ZweigegenUberliegende Membranen bilden einen Spaltraum (ca. 30-50nm), mit
Reticoloplasma gefillt -> Zisterne

~CAVA G - Kernpore
Polyribosomen BN .

Zisterne des ER ¥ -——= " juRere Kernmembran

- Zisternen des ER dienen dem Transport von Proteinen (Eiweifmolekilen) innerhalb der
Zelle und dem Export nach auf3erhalb

- Funktion allgemein: Stofftransport, Synthese (Herstellung von Proteinen)

-> oft in DrUsenzellen vorhanden

Mitochondrium

- Bau: Bohnenform, Doppelmembran

- Kraftwerk der Zelle: dient der Energiegewinnung (-> oft in Muskelzellen vorhanden)
- Zellatmung

- Beinhaltet fir Energiegewinnung spezielle Enzyme des Energiestoffwechsels

- Besitzt eigene DNA und eigene Ribosomen

auBere Pyruvat Fettsduren
Membran
|

Plasmatische
Matrix

Oxidative
Phosphorylierung
(Energieproduktion)

Mitochondrium

T
Atmungskette
(Elektronentransfer)

A. Prinzipielle Vorgdange im Mitochondrium



Der Golgi-Apparat

- System membranbegrenzter, gestapelter Sackchen (Dictysomen) (Einfachmembran)

- Funktion: Makromolekile fir die Sekretion oder den Transport zu anderen Organellen
umwandeln, sortieren und verpacken

- Um Golgi-Apparat: kleine membranbegrenzte Vesikel: befordern Zellinhaltsstoffe zwischen
Golgi-Apparat und verschiedenen anderen Zellkompartimenten

prsvesane Rohstoffe

Lysosom /

- Bau: Kugelférmige, membranumgebene Organelle (D: 25nm-2pumPf!
- Funktion: Abbau von ,gealteten®, falschen, geschadigten Makromolekilen Lysosom
Zelleigenes oder von auf3en aufgenommenes Material wird verdaut

- Lysosomale Speicherkrankheiten:
- Erblich bedingte Storung in der Ausstattung mit abbauenden lysosomalen
Stoffwechselspeicherkrankheiten
Krankheitsverlauf: unauffallig bei Geburt, dann verzégerte geistige Entwicklung &
aggressives, unruhiges Verhalten, 20er: massive spastische Lahmungen

Peroxysom

- Runde/ovale Kérperchen : Durchmesser: 0,2-0,5um
- Zellulare ,Entgiftungsanlage":
. . . . . 2x Hy0, 2xHy)0 + 0y
H,O, (chemisch sehr aggressiv) bildet sich bei vielen
physiologischen Prozessen (Oxidation von w
Aminosauren) -> muss entgiftet werden Peroxidasen
- Enthalten oxidative Enzyme, die Wasserstoffperoxid bilden und dieses in Wasser spalten
- Tragen am Fettstoffwechsel (Abbau von Fettsduen) bei
- Krankheiten: Storung oder Fehlfunktion:
z.B. Zellweger Syndrom: Fehlbildung an Schadel, Gehirn, Gesicht und
Gallengdngen, Muskelschwéche -> Betroffene sterben meist schon im
Sauglingsalter

Ribosomen

- D:ig-20nm

- Héangen morphologisch/funktionell oft mit ER zusammen, aber auch im Zytoplasma
vorhanden

- Einzeln: inaktiv, zusammen: Polyribosomen: Proteinsynthese: Bildung von Proteinen



- 40% rRNA (RIBOSOMALE RNA), 60% Proteine
Translation _

Jaada b bl g Protein Q “.'
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laminosaure Ribosomen Q
Zellkern mit tRNA s, S
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Mikrotrabekelgitter — Zytoskelett

- Durchzieht ganzes Zytoplasma & bildet Aufhangestruktur fir versch. intrazellularen
Organellen -> stabilisierend
- agnm dicke, kabelartige Strukturen

- Ausversch. Proteinen (insbesondere ACTIN, MYOSIN, TUBULIN) aufgebaut

Zytoskelett

- Besteht aus fadenférmigen (FILAMENTAREN) Strukturen, die das Zytoplasma durchziehen
- 3verschiedene Filamenttypen, die von speziellen Proteinen aufgebaut werden,
zelltypspezifisch organisiert sind und unterschiedliche Funktionen erfillen

Mikrofilamente (z.B. Actin)

Microtubuli (z.B. Tubilin)

Intermediarfilamnte (z.B. Lamin)
- Wichtige Zytoskelett-Filament-Proteine:

- Actin

Tubulin

Cytokeratin

Vimentin

Desmin

Lamin

Neurofilamentproteine
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Aktmfllamente /

Mikrofilamente Microtubuli Intermediarfilamente
(Actin) (Tubulin) (z.B. Desmin,
Vimentin etc)
Aktin (Mikrofilament):

lineare Proteinpolymere:

Aufgaben:
Zellmorphologie: Erhaltung der Zellgestalt
Resorption bei versch. Organen
Zellteilung: verankern wahrend Mitose die Zentosomen (! Nicht Spindelapparat)
Zellbeweglichkeit:
& Wichtig, z.B. bei Wundverschluss

Wunde
. Zytokine




Zytoskelett und Kontakt zur Extrazellularmatrix

- Collagen —Fasern (gehdren zu extrazelluldren Bindegewebsstrukturen)

Extrazelluldre Bindegewebsstrukturen, z.B. Collagen

Struktur-Filamente A Briickenproteine
Ankerproteine

Microvilli

- Ausstllpungen

- Funktion:
Transport von Stoffen
Vesikel gelangen< durch Mikrovilli in die Zelle
Stoffwechsel (Oberflachenvergrélierung)

Tilien und Geif3eln

- Bestehen aus Mikrotubuli
- Funktion: Fortbewegung  (->in Eizellen, Spermien)
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MOLEKULARE BAUSTEINE VON ZELLEN

VL 3
Allgemein
Die wichtigsten organischen Bausteine:
* Proteine
In unserem Korper spielen Proteine eine wichtige Rolle, Muskeln bestehen zu einem grof3en
Teil aus Proteinen. Sie sind aus Aminosauren aufgebaut.

Aminosauren bestehen aus einer Aminogruppe, einer Carboxylgruppe und einer
Restgruppe. Diese Restgruppe unterscheidet die Aminosduren voneinander. Eine Abfolge
von 3 Basen steht jeweils fUr eine bestimmte Aminosdure. Es gibt 20 verschiedene
Aminosauren.

0-10 Aminosduren - Peptid
10-99 Aminisauren = Polypeptid
ab 100 Aminosauren = Protein

Proteine haben u.a. folgende Funktionen:
= Antikorper (Immunsystem)
* Enzyme (Beschleunigen Reaktionen im Korper, sie zersetzen z.B. Stoffe)
= Transport
= Grundbaustein der DNA (Chromatin)
= Speicher

Nukleinsaure
Bestehen aus 4 Nukleotiden (Adenin, Guanin, Thymin, Cytosin), die die Funktion des
Molekils bestimmen. Die DNA (Desoxyribonukleinsdure) ist eine Nukleinsaure.

Polysaccharide/Kohlenhydrate

Bestehen aus Kohlenstoff, Wasserstoff und Sauerstoff. Grundeinheit sind die einfachen
Zuckermolekile (Monosaccharide). Glukose wird in Form von Glykogen in Leber und
Muskulatur gespeichert. Es kann bei Bedarf einfach abgebaut werden.

Funktion im Korper? = ,Glukose is the only fuel for brain!™. Im Blut muss zur Versorgung
der Organe und des Gehirns standig eine konstante Konzentration von Glukose
aufrechterhalten werden.

Dextro Energy (Lutschbonbons): Dextrine gehéren zur Gruppe der Oligosaccharide (Mehrfachzucker). Dextrine
bestehen aus Glukoseketten. Deswegen liefert Dextro Energy Energie (in Form von Zucker)

Lipide/Fette

Sind im Wasser nur schwer |6slich (z.B. Ol in Wasser), deswegen ideal fur Zellmembran
(siehe Zusammenfassung). Fett ist das wichtigste Lipid im Korper.

Funktion:



Energiespeicherung
Druckpolster fir die inneren Organe (,StoRdampfer")
(Warme)lsolierung

Weiteres Lipid im Korper: Cholesterin.
Ist Bestandteil der Zellmembran und hat wichtige Funktion beim Transport von Fettsauren.

Krankheiten:

Hypercholesterinamie: Storung im Cholesterin Stoffwechsel, wird nicht
mehr richtig transportiert. Folgen: Gefalerkrankung aufgrund von
Ablagerungen (Stenosen).

Gallensteine: Durch Gallenflussigkeit wird Cholesterin  aus Darm
aufgenommen. Wenn zu viel Cholesterin vorhanden, besteht
Ungleichgewicht und die GallenflUssigkeit verdickt sich mit dem Cholesterin
zu einem Gallenstein.



DNA
VL 4

Allgemein

Die DNA (Desoxyribonukleinsaure) besteht aus einem
antiparallel verlaufendem Doppelstrang (wird Doppelhelix
genannt).

Der Grundbaustein ist ein Nukleotid, welches jeweils aus
Zucker, einer Base und einer Phosphorgruppe besteht. Zwei
Nukleotide stehen sich immer gegeniber, sind an den Basen
Uber Wasserstoffbricken miteinander verbunden.

Davayn baSe <

2 Basen bilden eine Leitersprosse:
* Adenin und Thymin (mit 2 Wasserstoffbricken miteinander verbunden)
* Guanin und Cytosin (mit 3 Wasserstoffbriicken miteinander verbunden)

Aufbewahrung

Die DNA muss komprimiert werden, ansonsten
wirde sie zu viel Platz wegnehmen. Man wickelt &
den Doppelstrang um Histon-Proteine (siehe Bild | L‘i’“ﬁ \

. . | - f—
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als ,Linker-DNA" bezeichnet. 2 v/

Dann wird die aufgewickelte DNA weiter -

komprimiert: 3 -\ |
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Am Ende (auf dem Bild
rechts oben grin) ist
die komplette DNA
maximal komprimiert.
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Hat man einen DNA-Strang wickelt dieser sich zu der einen Halfte des X auf, man nennt dies
dann ,Ein-Chromatid-Chromosom" (halbes X). Eine DNA -> Ein Chromatid

Hat man zwei DNA-Strange wickeln diese sich zu einem X zusammen. Dies nennt man
dann ,Zwei-Chromatid-Chromosom" (ganzes X).

DNA-Replikation (Verdopplunq)

Die DNA enthalt die komplette genetische Information eines Organismus. Jede unserer Zellen
besitzt einen Zellkern. Das bedeutet, bei jeder Zellteilung muss die DNA davor kopiert werden.

1. Das Enzym Helicase entwindet den Doppelstrang (I0st die Wasserstoffbricken auf)

2. Der Leitstrang (auf dem Bild oben) kann ohne Probleme von der DNA-Polymerase 3 nun
mit den passenden Gegenstick-Basen synthetisiert (vervollstandigt) werden.

3. Der Folgestrang kann nicht direkt mit der DNA-Polymerase 3 vervollstandigt werden, weil

ervon 3’ nach 5’ verlauft und die Polymerase nur von 5" nach 3" arbeiten kann.

Das Enzym Primase synthetisiert ein RNA-Primer Stick (=die Primase erstellt sozusagen
einen Startpunkt, an dem die Polymerase ansetzen kann).

An diesem Primer (,Startpunkt") kann nun die Polymerase 3 ansetzen und wie bekannt
den Strang synthetisieren. Das macht sie so lange, bis sie auf den nachsten Primer trifft.
Diese einzelnen Abschnitte nennt man Okazaki-Fragmente.

Das Problem: Die Primer-Stick missen wieder raus, weil es RNA-Primer sind, die DNA soll
aber keine RNA Basen enthalten.

Die Polymerase 1 |6st das Problem, indem sie die Primer Stellen zuerst wieder rausloscht
(,Exonuklease") und sie dann wieder auffillt, aber eben mit DNA-Basen.
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Nun kommt die Ligase und verklebt die einzelnen Abschnitte.
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Da die DNA bekanntlich sehr lange ist (etwa 2m, 3.2 Milliarden Bausteine) muss die
Replikation an mehreren Stellen gleichzeitig starten. Diesen Start markieren die
sogenannten ,Replikons", von denen es mehrere Tausend gibt. Dadurch dauert die Die
Replikation nur zwischen 3-6 Stunden.

Verschiedene Formen der DNA

Die DNA tritt auch noch in anderen ,Formen" in unserem Kérper auf:

RNA:

Die RNA wird bendtigt, um die Informationen in Proteine zu Ubersetzen (siehe
VL_8_Transkription-Translation). Einziger Unterschied zur DNA im Bezug auf den Aufbau ist die
Tatsache, dass eine Base ersetzt wurde:

Adenin = URACIL (nicht mehr Thymin)
Guanin = Cythosin

Die RNA hat wiederum verschiedene Unterformen, in der sie auftreten kann (tRNA, mRNA...).



Die mRNA (messengerRNA) ist die Transportform der DNA, sie ist deutlich kirzer als diese. Sie
kommt z.B. bei der Genexpression (VL_8_Transkription-Translation) vor.

Die tRNA (transportRNA) tritt bei der Genexpression auf.



ZELLALTERUNG
VL5 1

Warum werden wir alt? Lasst sich der Prozess aufhalten und ein ewiges Leben mdglich erscheinen
lassen? Diesen philosophisch-medizinischen Fragen werden wir hier nachgehen! :D

Allgemein

Zellalterung bedeutet primar den Verlust der Flexibilitdt und Anpassungsfahigkeit, d.h. die Zelle
ist nicht mehr in der Lage, ihren Stoffwechsel (Metabolismus) optimal an die Bedingungen der
Umgebung anzupassen.

Die Zellproliferation (erzeugen neuer Zellen) steht nicht mehr im Gleichgewicht zum
Zelluntergang = Es werden immer weniger Zellen.

Man sagt auch, dass die anabolen Prozessen (Substanzen aufbauen) den katabolen Prozesse
(Substanzen abbauen) unterliegen.

Alte Zellen produzieren auch eine wesentlich geringere Enzymkonzentration, die Energiebilanz
verschlechtert sich (= alte Menschen fihlen sich oft schlapp, sie haben insgesamt einfach nicht
mehr die Energiebilanz wie friher).

Telomere

Warum werden immer weniger neue Zellen produziert?

Man vermutet, dass die Antwort auf diese Frage die Telomere liefern. Diese Regionen werden bei
jeder Zellteilung ein wenig kirzer, wenn sie gar nicht mehr vorhanden sind kann sich die Zelle
nicht mehr korrekt teilen.

f Telomer-Region

Genetisch
—_— —_— —_— — programmierter
Zelltod

25



Apoptose

Wir haben schon oft von Apoptose gesprochen (dem Zelltot). Wenn Zellen z.B. fehlerhaft sind,
oder keine Funktion mehr erfillen, so wird die Apoptose eingeleitet. Die Zelle sorgt selbst dafur,
dass sie zerstort wird.

Apoptose

Organellen nicht geschadigt intakte Membranen

Chromatin
fragmentiert

normale Zelle Zelle schrumpft Fragmentierung der Zelle Entstehung apoptotischer Kérpercher

Apoptose ist ein energieverbrauchender Prozess. Wenn am Ende nur noch einzelne Teile der Zelle
vorhanden sind, werden diese von Makrophagen (Milleimer-Zellen) gegessen und verdaut.

Nekrose

Eine zweite Form des Zelltotes ist die Nekrose. Der grof3e Unterschied: Nekrose passiert nur
durch die Einwirkung dufRerer EinflUsse, z.B. mechanische Verletzung, Hitzeeinwirkung.

Nekrose

Auflésung der

Organellen geschadigt Membran

Chromatinmuster konserviert

normale Zelle geschwollene Zelle weitere Schwellung Freisetzung des Zellinhalts



ZELLZYKLUS

MITOSE & MEIOSE
VL5

Chromosomen

Chromosomen sind verpackte DNA (siehe VL4_DNA).

Die somatischen Zellen (Korperzellen) des Menschen sind in der Regel diploid, sie besitzen 2x23
Chromosomen. 1x23 vom Vater und 1x23 von der Mutter, dabei unterscheiden sich Vater- und
Mutterchromosom lediglich am 23. Chromosom (sogenanntes Geschlechtschromosom).

Das weibliche Geschlechtschromosom besitzt zwei X-Chromosomen, das mannliche ein X- und ein Y-Chromosom.
Der Chromosomensatz des einen Partners wird mit einem Strich dargestellt, es ist ein Chromosom,
besitzt allerdings nur ein Chromatid, also eine Halfte vom X. Deswegen nennt man es auch 1-
Chromatid-Chromosom.

Die Keimzellen sind dagegen habloid, besitzen also 1x23 Chromosomen. Die anderen 1x23

Chromosomen kommen vom Partner. Somit erhdlt ein Kind die oben genannten 2x23
Chromosomen.

Mitose - Allgemein

Den Vorgang der Zellteilung nennt man Mitose. Er betrifft die somatischen Zellen (Kérperzellen).
Ohne Zellteilung wirde ein Organismus (Mensch) nicht Gberleben, alte und kaputte Zellen mussen
ersetzt werden, z.B. bei einer Verletzung.

Der Zellzyklus sieht wie folgt aus:

1-3 Std @
1-4 Std @

M
@ | Gz ’ TEILUNG

24 G,
Stunden

10-18 Std
47Std ) “armes
Replikation DNA im Zellkem “\:w’az
(®



Mitose - Phasen

G1-Phase:

Die Zelle besitzt ihren normalen Chromosomensatz (2x23 1-Chromatid-Chromosomen, eins von
der Mutter, eins vom Vater).

Dies ist die lange Phase im Leben einer Zelle. Hier geschieht nicht viel, die Zelle hat keine Aufgabe,
sie Uberpriift ,nebenher" lediglich die DNA auf Fehler, die sich bei der Replikation eingeschlichen
haben konnten und repariert diese gegebenenfalls. Falls keine Reparatur maoglich ist, totet sich die
Zelle selbst (Apoptose).

So lange keine duf3eren (sogenannte ,mitogene") Faktoren der Zelle sagen, dass sie sich wieder
teilen soll, bleibt sie in Ruhe.

Bekommt sie langere Zeit kein Signal, so scheidet sie automatisch aus dem Zellzyklus aus. Sie
befindet sich dann in der Go-Phase (G-Null). Je nachdem welche Faktoren/Signale die Zelle erhalt,
differenziert sie sich nun oder bringt sich um (Apoptose). Wichtig: Differenzierte Zellen kénnen
sich nicht mehr teilen! (siehe VL7_Stammzellen).

Gibt es also mitogene Faktoren, so tritt die Zelle in die nachste Zellzyklus Phase ein, die S-Phase.

S-Phase:

In der S-Phase wird die DNA verdoppelt = Replikation. Es sollen nach der Zellteilung ja zwei
identische Tochterzellen hervorgehen, also muss die DNA zweimal exakt gleich vorliegen. Das
bedeutet wir haben nun 2x23 2-Chromatid-Chromosomen.

G2- Phase:
Die verdoppelte DNA wird nochmals auf Fehler Gberprift. Liegen keine Fehler vor, oder wurden
diese repariert, darf die Zelle in die nachste Phase.

M-Phase:
Nun befindet sich die Zelle in der Mitose-Phase. Hier spielt sich einiges ab. Man kann sie in 5

Schritte unterteilen:
Merksatz: Probier Mein Ananas Tee

1.1 Prophase
Die Kernhlle 16st sich auf, die DNA verdichtet sich zu Chromosomen.
Die Zentrosome (Spindelpole) teilen sich auf und bewegen sich zu
~ entgegen gesetzten Zellpolen. Der Spindelapparat beginnt sich aus den
Zentrosomen zu bilden.




1.2 Promethaphase

Anheftung der Spindel-
Mikrotubuli  (orange)
an den Kinetochor
(Verbindungsstick der
Chromatide, hier grin).

Kinetochore

Die Chromosomen wandern in die Metaphaseplatte (auch
Aquatorialebene genannt).

3. Anaphase

ANAPHASE B

HEEK
N

eine Schubkraft (1) driickt die von den
beiden Polen ausgehenden Mikrotubuli
auseinander;

eine Zugkraft (2) wirkt unmittelbar auf
die Pole und zieht sie auseinander

/\

. Wachstum am plus-Ende
der polaren Mikrotubuli

Trennung der Schwesterchromatiden. Die Spindel-Mikrotubuli
ziehen die Chromatide eines Chromosoms jeweils auf
gegeniberliegende Seiten.

Dabei spielt das Motorprotein Dynein (ihr erinnert euch: das
laufende Protein) eine wichtige Rolle. Es lauft mit dem
Chromatid auf dem Ricken den Spindel-Mikrotubuli entlang:

Chromosome
movement

Kinetochore
h

Microtubule

% . Tubulip
o subunits

o
Motor

protein

Chromosome



4. Telophase
Zerfall der Spindel-Mikrotubuli, Kernhille bildet sich um die
//V§ Chromosomen. Beginn der Abschnirung.
\

\
\

\
0 g‘j
4

T —

Die Zelle schnirt sich in der Mitte ab, somit entstehen zwei einzelne
Zellen. Sie haben die gleiche DNA. Die Abschnirung erfolgt durch einen
Ring, der sich schon in der Telophase um die Zelle legt, er besteht aus
Aktinfilamenten und Myosin.

Nun haben wir 2 einzelne Zellen mit regularen 2x23 1-Chromatid-
Chromosomen

Die Mitose auf einen Blick:

T T T diploide Mutterzelle
1 prophase Prometaphase :

Metaphase

_ mitterliches
-~ Chromosom

__ vaterliches
Chromosom

DNA-Replikation
--- Entstehung von
4 Chromatiden

__ Anordnung der verdoppelten
Chromosomen in der Spindel

Trennung der

=1 |--- Schwesterchromatiden

aller Chromosomen
in der Anaphase

--2 identische diploide
Tochterzellen

- e aatheatnhuli



Hinweis zur Anzahl der Chromosomen:

Zur Vereinfachung und Ubersichtlichkeit werden in den Bildern oben immer nur 2 oder 3
Chromosomen dargestellt. Es sind ja allerdings 46 2-Chromatid-Chromosomen, die dann
auseinandergezogen werden. Somit erhalt jede Zelle 46 1-Chromatid-Chromosomen.

Meiose - Allgemein

Die Meiose betrifft ausschlieRlich Keimzellen (Spermium und Eizelle). Wenn Keimzellen reifen,
so fUhren sie die Meiose durch. Keinzellen sind habloid = besitzen 1x23 1-Chromatid-

Chromosomen.

Eselsbricke Copyright Lorenz: ,MElose — jeder Kerl hat zwei Eier, deswegen zwei Anaphasen."

diploide Mutterzelle

1

1

2 . !
vaterliches '
1

_Zellmembran
Chromosom_ .

homologe
Chromosomen

mitterliches
Chromosom

=~ Kernmatrix

Replikation des DNA-Gehalts
jedes Chromosoms
Entstehung von 2 Chromatiden ----------
in jedem Chromosom
(Verdopplung der Chromosomen)

Paarung der verdoppelten ----------
Chromosomen, z.T. Austausch
von Chromatidenabschnitten
(Crossing-Over)

Anordnung der
verdoppelten Chromosomen ----------
im Spindelapparat

1. Reifeteilung ------
Trennung der
véaterlichen und mutterlichen
Chromosomen (Anaphase [)

2. Reifeteilung
Trennung der Chromatiden ---
(Anaphase I1)

4 haploide ---
Tochterzellen

- --Kernmembran

Das erste Ziel ist dabei, die anfangs normale
Zelle (sie besitzt ja 1x23 Chromosomen mit
jeweils einem Chromatid, siehe oben)
aufzuteilen (Reduktion), sodass am Ende aus
einer Zelle vier Tochterzellen entstehen.
Diese Tochterzellen haben dann jeweils nur
noch ein Chromosom mit einem Chromatid.

Das zweite Ziel ist eine Rekombination des
vorhandenen genetischen Materials (dritte
und vierte Zelle von oben auf dem Bild). Wir
wissen, dass jede Korperzelle das genetische
Material vom Vater und der Mutter besitzt.
Jeder Partner will ja sowohl genetisches
Material von seiner/ihrer Mutter, also auch
vom Vater ,weitergeben". Deswegen werden
die Chromosomen miteinander vermischt,
bevor sie sich aufteilen. Diese Vermischung
nennt man ,,Crossing-Over"

Warum muss die Chromosomenanzahl
verringert werden? Weil bei der Befruchtung
(Eizelle trifft auf Spermium) die eine Halfte des
genetischen Materials von der Eizelle und die
andere Halfte vom Spermium stammt.
Wirden beide Seiten ihre gesamtes
Erbmaterial ,mitbringen", so besitzt der

nachfolgende Organismus 4 Chromosomensatze, er ist damit meistens nicht lebensfdhig (siehe

nachster Abschnitt ,,Krankheiten").



Mitose - Phasen

Man kann den Vorgang der Meiose in 3 Phasen unterteilen:

Vorarbeit

Bevor die Meiose beginnt, muss der Chromosomensatz erst verdoppelt werden (gleich wie bei der
Mitose). Zudem wird das genetische Material des Mutter- und Vaterchromosoms vermischt
(Rekombination), das ist das sogenannte Crossing-Over.

Die 1. Reifeteilung
Nun teilen sich die 2-Chromatid-Chromosomen auf und bilden jeweils eine eigene Zelle

Die 2. Reifeteilung

Was nun passiert kennen wir aus der Mitose, die 2-Chromatid-Chromosomen werden in der Mitte
auseinandergezogen und es entstehen wieder zwei eigenstandige Zellen mit 1x23 1-Chromatid-
Chromosomen.

Meiose — Krankheiten

Hier ein paar bekannte Beispiele, die durch nicht vollstandige Meiose auftreten kénnen.

Trisomie/Monosomie

Hierbei treten Fehler sowohl in der Trennung der Chromosomen (1. Reifeteilung), also auch in der
Aufteilung (2. Reifeteilung) auf. So kann es vorkommen, dass sich in einer Tochterzelle gar kein
Chromosom befindet (Fall 1) oder gleich 2 Chromosomen (Fall 2).

Wenn die Keimzellen sich dann befruchten entsteht im Fall 1 eine Zelle mit 1 Chromosom (nur das
vom Partner, Monosomie) oder im Fall 2 eine Zelle mit 3 Chromosomen (2 vom Partner und 2 von
der falschen Tochterzelle, Trisomie).

Die meisten dieser Fehlbildungen fihren zum Tod, nur einige sind mit dem Leben vereinbar.

Meistens sind entweder die Geschlechtschromosomen betroffen oder es liegt ein zusatzliches
Chromosom 21 vor (sogenannte Trisomie21-Krankheit oder auch Down-Syndrom genannt).

Zusatzliches Chromosom 21:

FLELE

LTTELL

<l

T

21 22

i

19
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GEWEBE
VL6 &7

Definition (})

* Gewebe sind Verbdnde gleichartig differenzierter Zellen und ihrer Abkémmlinge, den
Interzellularsubstanzen.

* Gewebe haben nicht den Rang in sich geschlossener Kompartimente des Kérpers (wie dies
fur Zellen oder Organe zutrifft), sondern sie fungieren als Substanz bzw. Baumaterial fur
die verschiedenen Organe.

* d.h. die Gewebe sind in jedem Organ unterschiedlich, aber fir jedes Organ charakteristisch
zueinander angeordnet.

* dieEinteilung von Geweben erfolgt hauptsachlich nach morphologischen Gesichtspunkten,

wie nach der Anordnung der Zellen und der Interzelluldrsubstanz, teilweise auch nach der
Funktion der Gewebe.

Wie bildet sich Gewebe? Indem sich Zellen gleichen ,Types" zusammenlagern. Dafir gibt es
spezielle Zellkontaktmechanismen.

Teilungsaktivitat

Gewebe mit hoher mechanischer Belastung und starker Regenerationsnotwendigkeit (z.B.
Darmepithel, Blutzellsystem, Keimdrisen) haben hohe Zellteilungsaktivitat! Zellen gehen schnell
kaputt, missen haufig ersetzt werden.

Gewebe mit hoher konstanter physiologischer Belastung (z.B. Herz, Gehirn, Nerven, Leber,
Lunge) haben geringe Zellteilungsaktivitat! Sie werden kontinuierlich benétigt und haben meist

nicht die Moglichkeit die Energie in die Teilung zu stecken.

Beispiel: Darmzotten. Sie bilden sich alle 1.4 Tage neu!



Gelb teilt sich sehr oft, wachst nach oben

differenzierte| sterben nach 1-2
Zellen, keine |} Tagen ab und
Zellteilung miissen ersetzt
werden !

Gesamtumschlags-
schnelle zeit ca. 1.4 Tage
Zellteilung
(Zykluszeit
= 11 Stunden)

Wanderungsrichtung
der Zellen

Vorlauferzellen

Stammzellen mit
langsamer Zellteilung
(Zykluszeit > 24 Stunden)

differenzierte
Zellen, keine
Zellteilung

Zelladhasion (Zellkontakt) Buch S.34

Zelladhdsionsmolekile (CAMs):

* Integrine: Kollagene (!): Typ 1,3 und 5 (Bindegewebe) und Typ 2 (Knorpel)
* Selectine (binden an Glyco...)
* Cadherine (bendtigt Calcium um an ECM zu binden)

Funktion:
* Zusammenhalt
* Zellerkennung
* Sind an Zellwanderungsprozessen beteiligt

Eigenschaften:
* CAMs haben relativ schwache Adhasionskrafte.
* Interaktion einzelner ,CAMs" nennt man nicht-junktional.
* Interaktion mehrerer dicht zusammengelagerter CAMs nennt man junktional

Direkte Zell-Kontake (!):

* Desmosom: Mechanische Verbindung zweier Zellen. Interzellularspalt ist erweitert

* Tight Junctions (zonulae occludentes):: Bilden eine Schranke und versiegeln den
Interzellularspalt. (Bild rechts) Perlenkettenartig angebordnete Transmembranproteine
(Claudin und Occulin)

* Gap Junctions: Direkte Kommunikation benachbarter Zellen (,Tunnelproteine).
Ermoglichen Stofftransport. Struktureinheit der Gap Junctions nennt man Connexon.
Zelle kann Signal zur Genexpression sowohl von auf3en als auch von der benachbarten Zelle
erhalten.



Connexon
m E= Connexin
e } \
o (=5 ] >—

e Tight junction

Adharens-Kontakt

Desmosom

i e = GapjunCtion Cell-to-cell
channel Plasma
: / d e m 1orane
Fokalkontakt EZM
Uberblick Zelladhasion Tight Junction Gap Junction

Extrazelluldre Matrix

Beispiel Verankerungsprotein: Der Integrin-Rezeptor: == ,

* Zellmembrangebundenes Protein ( \

* Bindet an der einen Seite Aktin (Strukturprotein, integrin |
dass das Cytoskelett jeder Zelle formt) ‘ /
¢ Anderanderen Seite an die ECM (Extrazellulare \

Matrix) Adwierungssignal
* Durch ein Aktivierungssignal verandert Integrin

seine Form und die ECM kann sich daran

~haften®

* Um die Bindung wieder aufzulésen (z.B. wenn
die Zelle sich weiter bewegt), lagern sich
Phosphorsdurereste an den intrazellularen Teil
des Integrin Rezeptors an.

Aktin-Molekul

Cytoskelett

Bedeutung Zelladhasion:
* Positionierung und Kommunikation der Zellen untereinander
* Reifung von Funktionszellen (Zellen kdnnen Signale empfangen und verwerten z.B. durch
Gap Junctions)



Prinzipien der Zell-Zellkontakte

<N

Homophile Bindungen Heterophile Bindungen

Die Basalmembran (BM)

Die Basalmembran dient der mechanischen Verankerung von Epithelien und der rdumlichen
Trennung zwischen Epithel und angrenzender extrazellularer Matrix.

Beispiele:
MUSKEL . EPITHELSCHICHT NIERENGLOMERULUS
Basalmembran Bindegewebe : oo LUMEN
\( Lo 2 = ‘\ o {‘“"‘.-xk:‘a.,iw.‘ uz;.m,;‘_-‘»;-k: BLUT Emjothelzelle
Y T, e00lsoloniee o~ & 5
a - 3 e = s
| { /" URIN \
Plasmamembran der Muskelzelle Bindegewebe ~ Basalmembran Epithelzelle Basalmembran
Aufbau:

Die BM besteht aus Basallamina und der darunterliegenden Lamina fibroreticularis.
Basallamina gliedert sich in:
* Laminarara (Kollagen-Typ-3)
Die Zellen sind Gber Hemidesmosome oder Integrine an der Basallamina verankert
* Lamina densa (Kollagen-Typ-4)



STAMMZELLEN
VL 7

Allgemein:
Stammazellen sind Zellen, aus den alle moglichen anderen Zellen entstehen kénnen.

Differenzierunq

Differenzierung einer Zelle bedeutet, dass sich Strukturen und Fahigkeiten entwickeln, durch die
die Zelle erst eine spezielle Funktion Ubernehmen kann. Nachdem sich die Zelle spezialisiert hat,
ist sie keine Stammzelle mehr. Zumindest keine, die sich zu genauso viel spezialisieren kann wie
die Stammzelle davor. Wichtig: Jede Korperzelle enthalt die komplette DNA, es sind nur eben
kurze Abschnitt der DNA aktiv, wahrend der Grol3teil deaktiviert ist.

Manche der spezialisierten (="differenzierten") Zellen kdnnen sich nach der Differenzierung
weiterhin teilen. Sogenannte Wachstumsfaktoren verleiten sie dazu, wieder mit der Mitose zu
beginnen.

Andere Zellen (z.B. rote Blutzellen) kénnen sich nicht mehr teilen, sie werden durch ,organ-
spezifische" Stammzellen ersetzt.

Es gibt auch permanente Zellen, diese kdnnen sich weder selbst teilen noch werden sie
ausreichend nachgebildet, falls sie kaputtgehen. Dazu gehoren Herzmuskel- und Nervenzellen

Dies ist auch der Grund dafiir, dass eine Herzmuskelentziindung so gefdbhrlich ist. Durch die Entziindung kaputt gegangen
Zellen werden nicht bis sehr-wenig stark ersetzt. Das Herz kann sich nicht von selbst regenerieren. Patienten mit
schwerwiegender Entziindung erhalten deswegen ein kiinstliches Herz, dass das eigene Herz unterstiitzt. Man hofft dabei,
dass es sich mit der Zeit erholt, also dass nach ein paar Jahren wieder genigend gesunde Herzmuskelzellen vorhanden
sind, sodass man das kinstliche Herz nicht mehr benétigt.

Alle Zellen haben eine bestimmte Lebensdauer, von Stunden bis Tage, manche sogar ein Leben
lang (permanente Zellen, siehe oben). Zellentstehung (,Proliferation™) und Zelltot (meist durch
~Apoptose" = Zelle zerstort sich selbst) stehen in gesundem Gewebe in ausgeglichenem Verhaltnis.

Funktioniert der Faktor, welcher die Apoptose einleitet, nicht, so iberwiegt die Zellproliferation (Zellentstehung) und das
Gleichgewicht ist gestért. Dies kann zu Tumorentstehung fihren.

Teilung

Eine Stammzelle kann sich asymmetrisch teilen, das bedeutet, die eine Tochterzelle ist wieder
eine Stammzelle und halt so den Stammzellbestand aufrecht und die andere Tochterzelle wird zur
Progenitorzelle. Sie kann sich aus symmetrisch teilen, falls nicht genigend Stammzellen
vorhanden sind, dann entstehen aus ihr zwei Stammzellen. Wie und ob sie sich teilt, hangt vom
Signal ab, dass die Stammzelle von der Nischenzelle erhalt.



Die Teilung der Stammzelle dauert deutlich langer wie die eine Progenitorzelle.

Progenitorzellen

Progenitorzellen entstehen bei der asymmetrischen Teilung einer Stammzelle. Sie vermehren
sich zuerst stark, bis sie sich letztendlich differenzieren (siehe Bild unten).

/ -
i NEENRCOLEO U s

| SZ-Vorrat /

. / s e

\ — . v e el
\ N @ e
stammzelle Progenitor- - & — @ Y
(32) zelle i) ) C/
F» \ 0 _—Q ) _’iv\: ‘.

TAz (& =

~ Fa e > ol

QR

Vermehrung Differenzierung

Wachstumsfaktoren sind von Zellen selber gebildete Molekile, die Wachstum (Zellteilung)
derselben Zelle (autokrin) oder einer anderen Zelle (parakrin) auslosen.

Diese Faktoren werden in der Zelle gebildet und mussen in den Extrazellular Raum gelangen, um
an anderen Zellen wirken zu kénnen.

Der Wachstumsfaktor bindet dann an einen Rezeptor einer anderen Zelle und bewegt sie dazu, sich
zu teilen. Dies geschieht nach dem Prinzip der Signaltransduktion: Der Faktor setzt an den
Rezeptor an, dieser verandert seine Form und ldsst Wachstumssignale ins Zellinnere frei, die dem
Zellkern das Signal zur Teilung vermitteln (,Hey Zellkern, teile dich mal!™).

Differenzierungsfaktoren sind von Zellen selber gebildete Molekile, die die Differenzierung
anderer Zellen in Gang setzen. Ablauf genau gleich wie bei Wachstumsfaktoren.



Beispiel Keratinozyten-Wachstumsfaktor (KGF):

* Wunde auf der Epidermis (Oberhaut)
* Fibroblasten werden angeregt und produzieren

4
KGF (Keratinozyten-Grow-Factor) -

¢ Durch den Wachstumsfaktor KGF werden 4

Zellen in der Oberhaut angeregt, sich zu teilen
* Gewebe wird regeneriert 2 Wundverschluss ap

BLIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII

Stammzelltypen

* Totipotent: Bis zum 8-Zell-Stadium
Embryo einschlief3lich Plazenta
~Embryonale Stammzellen*
* Pluripotent: Nach 8-Zell-Stadium
Embryo ohne Plazenta
* Multipotent: Nach der Geburt
Noch viele Stammzellen, aber bei weitem nicht alle



GENE

TRANSKRIPTION UND TRANSLATION
VL8

Allgemein:

Gene sind letztendlich einfach nur eine Abfolge von Basen auf der DNA. Diesen Basen-Code kann
der Korper translatieren (Ubersetzen), sodass daraus ein Protein entsteht. Dieser Vorgang wird
Proteinbiosynthese oder Genexpression genannt. Er teilt sich in die Transkription und Translation
auf.

~.Umsetzung der genetischen Information Uber den Bau eines Proteins in ein Protein®.

Transkription

= ,Umschreiben" (fir die Lateiner: transkribere). Hierbei wird der Abschnitt der DNA, welcher fir
das gewinschte Protein steht, kopiert und liegt dann als mRNA vor.

BNA:Polymerase RNANweoice  Der Promotor markiert den Anfang des zu kopierenden

r | Abschnittes. Dort beginnt die RNA-Polymerase, die DNA

fwadte” | aufzuspalten (durch die Helicase, bekannt aus der DNA-

& @ U CLLEEL LB ‘! . Replikation) und offenzulegen. Einer der Strange fungiert nun

DAINA als Vorlagenstrang (codogener Strang). Auf ihm liegen die
s richtigen Basenabfolgen fir das Protein.

|
|
|
|

An diesen ordnen sich die RNA-Nukleotide (=Basen, die sind
codogener DNA-Strang grad zuféllig in der Gegend ;)) komplementar (A-U und G-C) an.
l Si-seioi-orecichiditissek Diese werden durch die RNA-Polymerase dann zu einem Strang
| Richtung der Transkription

L e verbunden (von 5' nach 3°). Wenn die Polymerase auf die
ynthetisiertelm-RNA) Stopp-Sequenz trifft, wird die mRNA freigelegt.

Was ist also entstanden? Ein neuer Strang (die mRNA), ein exaktes Abbild der DNA-Stelle die fir

das gewinschte Protein steht. Sie ist natirlich viel kirzer als die komplette DNA und somit
geeigneter fir den Transport zum nachsten Schritt.

Translation

= ,Ubersetzen". Bisher liegt die Information fur das Protein nur in der Abfolge von Basen (z.B.
ACGUAGGUCUCAA...) vor. Das Ziel ist es nun, diese Basenabfolge in die einzelnen Aminosauren
(aus denen ja jedes Protein besteht) zu Gbersetzen.

Drei Basen bilden jeweils eine Aminosaure. 3 Basen nennt man auch Codon.
Mehrere Basen = Mehrere Aminosauren. Mehrere Aminosauren zusammen = Protein.
Welche drei Basen fir welche Aminosaure (AS) stehen, kann man aus der Code-Sonne entnehmen:



Einfach die Basenabfolge von innen nach aul3en
gehen und aufschreiben, was ganz auf3en fir eine
Aminosaure steht.

Ein Beispiel:

Diese Abfolge:
CUG AUG CUU UCG GAA AGG UGA

Wird zu:
- Met Leu Ser Glu STOPP

Man fdngt dabei erst an zu Ubersetzen, wenn die
Start-Aminosaure ,Met" auftaucht. Und wenn man
auf ein Stopp auf3en auf der Code-Sonne tritt, hort
man auf zu Ubersetzen.

Jetzt wissen wir, wie der Schritt von einer Basenabfolge zu einer Abfolge von Aminosduren
funktioniert. Das, was ihr gerade gemacht habt (schauen, fir welche AS diese Abfolge steht), kann
unser Korper auch. Genauer: Die tRNA kann es.

Zunachst muss man wissen, dass sich der nachste Schritt bei den Ribosomen abspielt (diese lagern
am Endoplasmatischen Retikulum). Hier befinden sich die 20 Aminosduren in hoher Anzahl jeweils
im Cytoplasma.

Die tRNA:
) i Y}\‘\w&‘m‘ An der tRNA (links) hangt oben an der
Awam&w Aminosdure-Bindestelle  eine  beliebige
,_#é Aminosaure. Je nachdem andert sich unten
der Anticodon-Bereich.
&kennwf“émw
Qb Beispiel: oben sitzt die AS , Thr", also z.B. der
Code ,ACA". Dann werden die 3 Anticodons
Vel unten zu ,UGU", eben das Gegenstick
i“;i”:&?(“m (Anti=gegen) zu ,ACA".
ynthetale

N e £
Atticodon w B BN



Peptid-Bindungsstelle Schritt 1:

Aminosaure-Bindungsstelle
= P-Stelle
Met
{; synthetisierenden Peptids

=A-Stelle
oder Proteins darstellt !
AUG UGG UUU GGC

“~ Furche fiir mRNA 36

Peptid-Bindungsstelle Schritt 2:
Aminosaure-Bindungsstelle
= P-Stelle

= A-Stelle

Jedes Peptid/Protein fangt mit der AS
Jede mMRNA beginnt mit ,,Met an. Dl_e passende tRNA setzt
dem Start-Codon AUG; sich also an die entsprechende Stelle.

dies steht fur die Das schwarze oben und unten sind
Aminoséaure Methionin, L . .

die immer die erste die ribosomalen Untereinheiten (das
Aminoséure eines zu Ribosom), an denen sich ja die

Translation abspielt.

Die nachste tRNA setzt an (Trp)

Nach Bindung der t-RNA fir
Methionin an die P-Stelle
bindet entsprechend dem
nachsten Codon UGG die t-
RNA fur Tryptophan an die
A-Stelle !

AUG UGG UUU GGC

-—

Peptid-Bindungsstelle Schritt 3:
Aminosaure-Bindungsstelle
= P-Stelle

=A-Stelle  Nach Bindung der -RNAfir Da die AS ja verkettet werden

Tryptophan an die A-Stelle  g4j10n, ibergibt die linke tRNA
wird die Aminoséaure

Methionin von ihrer -RNA die AS an die rechte. Sie hat ab
an der P-Stelle jetzt Met-Try oben drauf.
abgespalten und Uber eine

Peptidbindung mit der . .
Amﬁnoséure fryptophan Die nun ,leere" tRNA links geht
verkniipft. Gleichzeitig rickt  weg und die ribosomalen

die mRNA um ein Codon Untereinheit (schwarz) wandert
AUG UGG UUU GGC  weiter, dabei wird der t-

- RNA-Trp-Met Komplex an nach rechts an die nachste

die P-Stelle verlagert ! Stelle.



Peptid-Bindungsstelle Schritt 4:
Aminoséaure-Bindungsstelle
= P-Stelle

=A-Stelle Nun setzt wieder die passend
beladene tRNA an. Die linke
i hond dom Cod Ubergibt ihr die zwei geladenen
ntsprechend dem Codon
UUU bindet danach diet- > (Metund Trp).
RNA fur Phenylalanin an
die freie A-Stelle !

AUG UGG UUU GGC

-

So geht dieser Vorgang immer weiter, bis unten 3 Basen kommen, die fir ein Stopp-Signal stehen.
Was ist entstanden? Eine lange Kette von Aminosauren. Das ist nun eigentlich schon unser Protein,
es besteht ja nur aus aneinander geketteten Aminosauren. Allerdings ist diese lange Kette
unpraktisch. Deswegen verpackt sich das Protein in dreidimensionales Gebilde, man nennt seine
Struktur dann Tertiarstruktur. Mehrere Ketten zusammen kénnen sich dann auch nochmal
miteinander ,verknoten" und so entsteht die Quartarstruktur.
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Primarstruktur Sekundarstruktur  Tertiarstruktur Quartarstruktur
. Faltung der Assoziation
AS-Kette a-Helix a-Helix in der mehrerer
dreidimensionalen Polypeptidketten
Anordnung (Untereinheiten)
Uberblick Uber die Genexpression:
Transkription
Transportaus Translation
—> dem Zellkern —
" mRNA mRNA Protein

Zellkern Cytoplasma



SIGNALTRANSDUKTION
Vig

Definition Signaltransduktion (Signalibermittlung)

Prozesse, mittels derer Zellen auf dulere Reize reagieren, d.h. sie empfangen und
intrazellular weiterleiten bzw. eventuell verstarken konnen, sodass eine zelluldre Reaktion
auf den gesetzten Reiz entsteht

-> Bezeichnet das Umsetzen eines extrazellularen oder auch intrazellularen Signals in eine
zellulare Reaktion

Funktion:

Kommunikation der Zellen untereinander

Intrazellulare Kommunikation zwischen verschiedenen Regulationsprozessen (-> stimmt
Verhalten der Zelle auf ihr Umgebungsmilieu ab)

Reiz-/Signal-Empfanger

Transduktor/Verstarker

' Effektor

Effekt 1 : Reaktion im

Reiz/Signal Zytoplasma, z.B. Akti-
"""" > >. > ’ vierung bestimmter phy-

siologischer Leistungen.

Effekt 1 Effekt 2 : Reaktion im

Zellkern, z.B. Aktivierung
\ ) der Expression bestimm-
ter Gene

Signale:
- Physikalisch oder chemisch
- Koénnen in einem Organismus weit entfernte Organe Uber chemische Botenstoffe
miteinander kommunizieren lassen
- Systeme, die Signale nutzen: Nervensystem, Hormonsystem, Immunsystem

Schema der Signaltransduktion chemisches / physikalisches Signal
1. Rezeption eines physikalischen oder
chemischen Reizes

[ ]
i
2. Transfer des Reizes bzw. des Signals ins l

Signal wird erkannt von einem Sensor-Molekiil

. Sensor-Molekiil wird aktiviert
Zellinnere

3. Signalamplifikation durch intrazellulare aktivierter Sensor stimuliert ein Transduktor-
Molekiil

Signalkaskade

. das Transduktor-Molekil leitet das Signal an ein v
4. Modulation von Effektorsystemen Effektor-Molekiil weiter B A\'.'A
5. Adaption Uber negative das Effektor-Molekill fiihrt den durch das Signal vv
Feedbackschleifen induzierten Prozess aus ‘

Induktion des
zelluldaren Prozesses



Geschwindigkeit der Signaltransduktion:
- Schnelle Signaltransduktion (s bis min): Veranderte Proteinfunktion...
- Langsame Signaltransduktion (min bis h): Veranderte Genexpression...
..... fuhrt zu Veranderung in der Maschinerie des Zytoplasmas und damit zu
verandertem Zellverhalten

Richtung der Signaltransduktion Moglichkeiten der Signaltransduktion:
Unidirektional Bidirektional
Signalgebende Zelle Signalisierende Zelle @ @' @.’ ° q
v In Verband identischer
@ Zelltypen kann jede

/ o Zelle das an sich
autokrine Signal seiner
H, um-gebenden Zellen

V
empfangen und
verarbeiten

- endokrine parakrine autokrine intrazelluldre
Wirkung Wirkung Wirkung Wirkung

Signalempfanagende Zelle : i Rezeptor Rezeptor Rezeptor GAP-Junction
. R Sigriakeisrande Zalle vermittelt vermittelt vermittelt vermittelt

Sensor — Molekile in der Zellmembran

- Enzym-gekoppelter Rezeptor
Typisch fUr Wachstumsrezptoren: geben Signal durch Enzymaktivitat
(Kinase) weiter

- G-Protein gekoppelte Rezeptoren
Typisch fUr Rezeptoren von Neurotransmittern, Hormone und Geruchsstoffen:
geben das Signal an gekoppeltes G-Protein weiter

- lonenkanal — gekoppelte Rezeptoren
Typisch fur Steuerung von erregbaren Zellen (z.B. Muskelzellen): durch
Veranderung des lonengleichgewichts werden Zellen in ihrer Aktivitat
beeinflusst

Second Messenger
- Signale/Botenstoffe dringen nicht in die Zelle ein, sondern docken an den dafir
bereitstehenden Rezeptoren an, d.h. sie wirken nur indirekt
- Das Signal 16st intrazellular die AusfUhrung verschiedener Folgebefehle aus, d.h. die
Aktivierung [Freisetzung von einem oder mehreren Zweitboten (SECOND
MESSENGER)
- Typlsche Second Messenger Molekile:
Zyklisches Adenosin Monophosphat (cCAMP): wird aus ATP gebildet und
aktiviert Phosphorylierungsreaktionen durch Kinasen
Kalzium-lonen (Ca?*): sind entscheidend fir die Freisetzung von Insulin
Zyklisches Guanosin-Monophsphat
IP3 (Inositol-1,4,5 Triphosphat
NO- Stickstoffmonoxid



TERMINOLOGIE

Grundsatze der Anatomischen Nomenklatur

1. moglichst lateinisch

2. nur1 Ausdruck fir 1 Organ

3. moglichst kurz

4. pragnant, belehrend, beschreibend

5. Analogbildungen

6. Gegensatzliche Beiworte

7. Verzicht auf Eponyme (Benennung nach Eigenamen)

Herkunft von Fachbegriffen

- Anatomische Begriffe nach Gegenstdnden, die ihnen &hnlich sehen (z.B. carpus=Handwurzel)

- Anatomische Begriffe nach Funktion (z.B. Musculus masseter=Kaumuskel)

- Klinische Begriffe nach der Ursache der Erkrankung (z.B. Malaria: mala aria=schlechte Luft)

- Klinische Begriffe nach den Symptomen (z.B. Erythema migrans (wandernde Hautrétung bei
Zeckenbiss))

- Klinische Begriffe nach der betroffenen Personengruppe (z.B. Yuppie Flu (Young Urban Professioal
People)

Betonung im Lateinischen
- Meist wird vorletzte Silbe betont

Schreibregeln

- Weitgehend Kleinschreibung

- Kein Artikel

- Substantiv vor Adjektiv (-> zusamengesetzte Ausdricke: Grundwort und Attribut)

- Grof3geschrieben werden:
Termini, die aus einem Wort bestehen
Das erste von Termini, die sich aus mehreren Woértern zusammensetzten
Eigennamen (stehen immer a Ende des ganzen Ausdrucks)

Eindeutschung:
- Entsprechend der lat. Aussprache wird aus
LCtein k" vor a, o, u und Konsonanten
.C"ein ,z" vore, i, y, ae, und oe
Lae"wird ,a"
»0e" wird 0"
- Attribute werden vor das Substantiv gestellt

Abkirzungen
- Derletzte Buchstabe der Singularabkirzung verdoppelt ergibt die Abkirzung fir den Plural
Bsp.: A,, Aa. Arteria, Arteriae



Bsp.: M., Mm. Musculus, Musculi

Bsp.: Lig., Ligg.  Ligamententum, Ligamenta

Deklination

bestimmte Wortarten verandern gemaf? den grammatischen Kategorien Kasus (Fall), Numerus (Zahl) und Genus

(Geschlecht) ihre Form
- o-Deklination:

Maskulina: musculus
humerus
nervus

- a-—Deklination

Feminina maxilla
mandibula
trachea

- o-Deklination
Neutra collum
cranium
sternum

-ae
-ae
-ae

3

Muskel
Oberarmknochen
Nerv

Oberkiefer
Unterkiefer
Luftrohre

Hals
Schadel
Brustbein



ZELLPHYSIOLOGIE
Biologische Membran, Stofftransport

Biologische Membran

Zellmembran besteht aus Lipiden und EiweifRen —> die in der Membran eingelagerten Proteine
bestimmen deren Funktion: Proteine ermdglichen Transport wasserldslicher Substanzen, nehmen
Kontakt mit Nachbarzellen auf und leiten extrazelluldre Signale in Zellinnere weiter.

dunne Fettschicht, die aus 2 Lagen von Fettmolekilen aufgebaut ist —> Lipiddoppelmembran

Phospholipid Bilayer (Doppellipidschicht mit Phosphatrest)

Lipide sind unl6slich im Wasser —> Hydrophob (wassermeidend)

nahezu undurchlassig fir polare Molekile, lonen, Makromolekile, aber auch sehr flexibel und
mechanisch schwer zu zerstoren:

Wasser, kleine ungeladenen Molekile und fettldsliche Stoffe kénnen durch die Doppellipidschicht
diffundieren

Bei Phospholipiden (hdufigste Membranlipide) enthalt am Kopf Phosphatrest

Doppellipidschicht

Funktion der Membran:

grenzt jede Zelle gegeniber ihrer Umwelt ab und ermdglicht das Aufrechterhalten eines internen
Milieus

der liphophile Charakter der Zellmembran ermdglicht, zwei wassrige Milieus gegeneinander
abzugrenzen und Vermischung zu vermeiden

halt zellulare Bestandteile zusammen

In Lipiddoppelschicht sind Kandle und Transporter eingebaut, die selektiv Substanzen zwischen
beiden Milieus austauschen. —> Damit lassen sich Konzentrationsdifferenzen aufrechterhalten und
Membranpotential aufbauen

Rezeptoren innerhalb der Membran ermoglichen Weiterleitung von Signalen in Intrazellularmillieu



Membrandynamik

Endo- und Exozytose
- Exozytose: Ausschleusen von Stoffen aus der Zelle.
- Endozytose: Aufnahme von zellfremden Material in die Zelle durch Einstilpen und Abschniren von
Teilen der Zellmembran unter Entstehung von Vesikel
—> nach PartikelgroRe:
Phagozytose: grofRe feste Partikel wie Bakterien oder beschaddigte Zellen
Pinozytose: flissiger und der darin geldsten Substanzen
(Merkhilfe: Pino = Vino = Wein = flUssig ;-))

Stofftransport

Passiver Transport: Substanzen werden aufgrund von Konzentrationsunterschieden (z.B. innenerhalb Zelle
mehr wie aulRen) Gber Membran transportiert. Bendtigt keine Energie (ATP).

Beispiel: Durch ungleiches Konzentrationsverhdltnis eines Stoffes diffundiert dieser ,freiwillig" um es
wieder auszugleichen, dazu wird keine Energie bendétigt.

Aktiver Transport: Energie wird verbraucht. Transport gegen das Konzentrationsgefalle. ,Nicht freiwillig".
Dies geschieht durch Transportproteine (siehe nachster Abschnitt)
Primar-aktiver Transport: ATP wird direkt beim Transport gespalten (Beispiel: Na-Ka-ATPase)
Sekundar-aktiver Transport: Tansport entlang eines Konzentrationsgefalles, das zuvor unter
Verbrauch von Energie aufgebaut wurde. Der durch die Natrium-Kalium-Pumpe aufgebaute
Konzentrationsgradient ermdglicht beispielsweise den Transport von Glucose oder auch den
Transport von Aminosauren in die Zelle entlang des Konzentrationsgradienten.

Diffusion
Molekile bewegen sich entlang des chemischen Gradienten zum Ort der geringeren Konzentration. Ob
Diffusion der Molekile ungehindert moglich ist hangt von Permeabilitdt der Membran (= ob der Stoff
durchkommt oder z.B. zu fett ist) ab.
- Einfache Diffusion:
Fir fettlosliche Substanzen, Sauerstoff und Kohlendioxid (Atemgase) st
Lipiddoppelschicht sehr durchlassig.
- Erleichterte Diffusion:
Wasserlosliche und elektr. geladene Molekile konnen nicht per Diffusion durch Membran
—> spezielle Transportproteine ,Carrier-Proteine™:
- lonenkanale:
ermdglichen elektr. geladenen Teilchen die Diffusion —> schneller —> Wird lon durch Kanal
geleitet fliel3t ein Strom. Konnen gedffnet oder geschlossen sein. Ob mehr oder weniger auf
und zu abhangig von héhe Membranpotenzial oder Signalmolekile

Osmose
Diffusion einer Flussigkeit durch selektiv-permeable Membran (selektiv durchldssig) entlang eines
Konzentrationsgefalles.



Osmose Es kommt immer dann zu osmotisch bedingten
Wasserfluss, wenn auf beiden Seiten der Membran
unterschiedliche Menge an Molekilen geldst ist.

NNANANN| NN

Wasser mit || reines In der linken Kammer ist Salzwasser, rechts reines

hohem Wasser » . . . ..
salzgehat Nach einiger iirReiutinly Wasser. Bei normaler Diffusion wirde das Salz zur
Zeit . . .
- Wasser einen Halfte nach rechts und das reine Wasser zur
_— ==

einen Halfte nach links, sodass alles ausgeglichen ist.
Die Membran (Strich in der Mitte) ist allerdings so
aufgebaut, dass die Salzmolekile nicht durchkdnnen, da sie zu gro sind. Die normalen Wassermolekile
kommen hindurch. Was passiert nun? Naja das reine Wasser rechts will sich trotzdem ausgleichen und mit
der einen Halfte nach links. Das Salzwasser kann wie erwdhnt nicht nach rechts wegen der Membran. Da
sich das reine Wasser nach links bewegt steigt der Wasserspiegel im linken Teil und fallt im rechten.

Transportprotein

Das wichtigste:

* Natrium-Kalium-lonenpumpe (auch Natrium-Kalium-ATPase genannt)
Transportiert unter ATP-Verbrauch:
o 3 Na+nach aulRen
o 2K+nachinnen

Transportmoglichkeiten:

Co-Transport: Mehrere Teilchen werden gleichzeitig transportiert
Symphort: Teilchen werden in die gleiche Richtung transportiert
Antiport: Teilchen werden in entgegengesetzte Richtungen transportiert



ZELLPHYSIOLOGIE
Elektrophysiologie

Informationsleitung

Neurone kdonnen Informationen:
- von anderen Nerven empfangen
- verarbeiten
- und an andere Zellen weitergeben

Informationen kdnnen auf 2 Arten weitergegeben werden:
- elektrische Weiterleitung im Nerven entlang des Axons
- chemische Weiterleitung von einer Nervenzelle auf die andere Gber die Synapse

I. Physikalische Grundlagen:
Axon = Stromkabel
Strom= Bewegung der Ladungstrager

Damit Strom fliel3en kann bendtigt man:
- lonen (Kationen (pos. geladen, Anionen: neg. geladen)
- Potential (Spannungsquelle)
—> Membran semipermeabel (nur fir bestimmte lonen durchldssig) AuRen mehr positive, innen
mehr negative lonen —> Entstehung eines elektr. Feldes —> Membranpotential (RP: ca. -7omV)
- Elektrochemisches Gleichgewichtspotential:
-gomV elektrischer Gradient,
omV  chemischer Gradient

auBen

110 mM CI-
5 mM K+
1 mM Ca?+

150 mM K>
30 mM CI

107 M Ca?»

Il. Ruhepotential (Ruhemembranpotential) RP
Dies herrscht die ganze Zeit Gber und liegt bei etwa -70 mV

Die Membran ist nur fUr K+ durchlassig (Kalium-Kanal) bestimmt dieser Stoff das Ruhepotential. Durch
Kalium-Kanale diffundieren die Teilchen nach aufRen und sorgen somit innen fir eine negative Ladung.

Nun kann Na+ durch Leckstrome (undichte Membran usw...) aber bléderweise wieder in das Innere
gelangen. Dies wird unterbunden (sonst ware der Ladungsunterschied von -yomV weg), indem es die
Natrium-Kalium-lonenpumpe gibt.



Diese transportiert ja bekanntlich 2 K+ nach innen und dafir 3 Na+ nach aul3en. Dabei wird ATP verbraucht.
Dies ist auch der Grund, warum Nervenzellen deutlich mehr Energie als ,normale®™ Zellen brauchen. Sie
mussen das Ruhepotential dauerhaft aufrechterhalten, also die Na-Ka-ATPase dauerhaft ,laufen lassen™.

lll. Aktionspotential (AP) +40 |-

5 Phasen: I[Jberschuss

uODES\.JEdaa

1. Ruhepotential
Nicht erregter Zustand
Kaliumkanale
daverhaft gedffnet 2
Zellinnere negativ
ZelldulRere positiv 00 L
2. Depolarisation
Elektrischer Reiz I ; I l I el I 8I I
Ab -50 mV (Schwellenwert) 6ffnen i
sich Na+ Kanale und Na+ diffundiert ins Zellinere
Somit wird das Zellinnere immer weiter positiv geladen
3. Umpolarisation (auch Over-Shoot genannt)
Offnung weiterer Na+ Kanéle
Vollstandige Depolarisation = Anderung der Ladungsverhéltnisse

DepOIariSaﬁon

Reiz
Schwellenwert

Spannung in mV

Ruhepotenzial

Hyperpola-
risation

4. Repolarisation
Na+ Kanale schlief3en sich
K+ lonen gehen nach auféen (= Konzentrationsgefalle)
Zellinnere wird zunehmend negativer, sogar kurzfristig negativer als Ruhepotential, bis die

Na-Ka-ATPase wieder das Ruhepotential von-7omV hergestellt hat.

Alles oder Nichts Prinzip

Depolarisation muss gewissen Schwellenwert erreichen, damit ein AP ausgeldst wird. Dieses befindet sich
etwa bei-5omV. Wird eine besonders starke Depolarisation ausgeldst, so ist das AP trotzdem genau so hoch

wie bei einer Depolarisation die gerade so die -50 mV Uberschreitet.

Begriffe:
Uberschwelliger Reiz: Reiz, der den Schwellwert Gbersteigt > AP wird ausgeldst

Unterschwelliger Reiz: Reiz, der unter dem Schwellwert liegt 2 AP wird nicht ausgelost

Refraktarzeit

Das Axon ist nach einem AP fir etwa 1ms unempfindlich gegeniber einem weiteren Reiz. Diese
Zeitpsanne entsteht aufgrund der Na-Ka-ATPase. Diese besitzt 3 ,Zustande™:




geschlossen

§

3 Na*-lonenkanéle, Zustandsénderung

Man unterscheidet:

Absolute Refraktarzeit: auch durch hochste Reize keine Ausldsung von AP maglich. Dauer ca:
2ms

Relative Refraktarzeit: AP kann ausgeldst werden, hat jedoch nicht die gleiche maximale
Spannung wie das AP davor. Erst nach Ablauf der relativen Refraktarzeit ist der Reiz wieder gleich.

IV. Signalweiterleitung

2 Typen:
- kontinuierliche Erregungsleitung am marklosen Nerv

- Saltatorische Erregungsleitung am Nerven mit Myelinscheide

Kontinuierliche Erregungsleitung

Diesen Typ findet man nur bei nicht-myelinisierten Neuronen. Das AP wandert dem Axon entlang. Der
erregte Bereich hat einen anderen Ladungszustand wie die benachbarten Bereiche. Deswegen finden
sogenannte Ausgleichsstrome statt. Das AP wird an jeder Stelle neu gebildet. Das hat zum Vorteil, dass es
nicht schwacher wird, allerdings dauert die Weiterleitung relativ lange, was wiederum nachteilig ist.

+ + + + + b Seden T A + S
o5 : S RNE 3 2
% g z" & 3 7 +‘* + E e iz =
Ausgleichsstrémche /3}—> 5 R S
S - - - { = - o+ ¥k e - -
o BgEdit

+ + + + o+

+\'—'- U+

Die Ausgleichsstrome sind natirlich auch in der Richtung vorhanden, aus der der Reiz kommt. Warum
wandert die Depolarisation also nicht auch wieder zurick? Grund: Refraktarzeit. Die gerade offen
gewesenen Kanale sind noch nicht wieder aktiv, deswegen wird der Reiz auch wirklich nur in die gewiinschte
Richtung weitergeleitet und nicht wieder zurick.

Es gilt: Je grofier der Axondurchmesser, desto schneller die Erregungsleitung! Dies ist auf den geringeren
Widerstand der Ausgleichsstréme zuriickzufiihren, da sie bei gréfSerem Durchmesser weiter auseinanderliegen.



Saltatorische Erregungsleitung
Bei myelinisierten Neuronen erfolgt eine schnellere Weiterleitung des Reizes. Bei dieser Erregungsleitung

sind Geschwindigkeiten von bis zu 120 m/s maglich!

Die Myelinscheide isoliert das Axon. Somit breitet sich der elektrische Strom Uber diese myelinisierten
Abschnitte (Schwannsche Zellen) hinweg aus:

( O P

o W

Die rote Farbe zeigt, wie die elektrischen Strome verlaufen: Sie
Uberspringen den myelinisierten Teil. Somit entsteht die
Depolarisation auch nur dort zwischen den Swannschen Zellen
(Bereich nennt man Ranvier-Schnurring).

Energieeinsparung! AP muss nicht so oft neu gebildet
werden.

Materialeinsparung! Hier ist ein viel kleinerer
Axondurchmesser notwendig wie fir die gleiche
Geschwindigkeit bei der kontinuierlichen Weiterleitung
notig ware.

Markscheide

Ranvier-
Schniirring

Kern der
Schwann-Zelle

A
nichtmyelinisierte Axone

Kern der
Schwann-Zelle

B
myelinisiertes Axon

Allgemein: Die Fortleitung eines APs verbraucht Energie (ATP)!

Codierung des APs

Wenn ein Reiz starker ist, dann erhdht sich nicht die Amplitude des APs, sondern die Frequenz! Nach
einiger Zeit Dauerreizung lasst die Frequenz allerdings nach, die betroffene Zelle hat sich sozusagen an
den starken Reiz gewdhnt und sie wird weniger empfindlich: sie adaptiert (passt sich an).



Chemische Synapse
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1. Aktionspotential trifft ein

2. Dadurch 6ffnen sich spannungsgesteuerte Calcium-Kanale
Calcium stromt ein (grin) und bindet an Calmodulin, dadurch entsteht Proteinkinase 2. Dieser Stoff
|asst die synaptischen Blaschen exozythieren.

4. Synaptische Bldaschen (rot; in ihnen befindet sich der Neurotransmitter) wandern zur
prasynaptischen Membran und verschmelzen mit ihr. Somit ist der Transmitter in den synaptischen
Spalt freigesetzt

5. Der Transmitter (hier Acetylcholin) setzt an die entsprechenden Rezeptoren an der
postsynaptischen Membran an (Na+ Kanale)

6. Die Kanéle &ffnen sich und es stromt Na+ aus dem synaptischen Spalt in die postsynaptische
Membran ein. Dadurch Depolarisation > AP

7. Acetylcholin baut den Transmitter dann wieder ab und bringt ihn wieder zurick in die
prasynaptische Membran

Je mehr Transmittermolekile ausgeschittet werden, desto hoher ist die Frequenz der darauffolgenden
APs.

Verschaltung von Nervenzellen

Zwei unterschiedliche Typen:

EPSP (erregendes postsynaptisches Potenzial): Das nachfolgende Neuron wird Depolarisiert
o Transmitter: Acetylcoin
o Kanale: Na+ Kanéle
o lonen: Na+
IPSP (hemmendes postsynaptisches Potenzial): Das nachfolgende Neuron wird hyperpolarisiert
o Transmitter: Noradrenalin
o Kanale: Cl-
o lonen: Cl-



Elektrische Synapse

- Kommunizierende Verbindung: Gap Junctions e
—> unspezifische Poren des passiven Vﬁ ‘ .
Transmembrantransports. 3 : : P —<m
—> Erlauben Austausch von geladenen und . { . h
ungeladenen Substanzen. . g
—> erlaubt Durchtritt von chemischen oder : AN L \ ‘Aa"“
elektrischen Signalen zwischen benachbarten Zellen : s
—> Konnexon i

- Konnexone sind porenbildende Proteinkomplexe, 75::;:;;?1

welche Plasmamembran zweier benachbarter Zellen
eng miteinander verbinden.

- sie stellen Kanéle dar, die beide Plasmamembranen
der benachbarten Zellen durchqueren, den Spalt
zwischen den Zellen Gberbricken und Cytoplasma der
Zellen miteinander verbinden.

je sechs
Untereinheiten

Austausch
kleinmolekularer
Stoffe

Konnexon
der Zelle 2

Siehe dazu auch Neuro- und Muskelphysiologie!



ZELLPHYSIOLOGIE
Biochemische Kommunikation

Biochemisches Signaling

Als Signaltransduktion werden Prozesse bezeichnet, mittels derer Zellen zum Beispiel auf duf3ere
Reize reagieren, diese umwandeln, als Signal in das Zellinnere weiterleiten und Uber eine
Signalkette zum zelluldren Effekt fihren.

Rezeptoren sind Proteine in der Zellmembran und innerhalb der Zelle.

Kern-Rezeptoren:

Funktioniert nur bei Stoffen, die keine Rezeptoren bendtigen, um durch die Zellmembran
zu diffundieren

Findet innerhalb der Zelle statt

Zum Beispiel: Transkriptionsfaktoren, die im Cytoplasma vorliegen und nach Aktivierung
in den Zellkern wandern. Sie sind gehemmt (griner Sichelbogen) und werden aktiviert
durch bestimmte passende Stoffe (rot). Sie kénnen auch direkt in den Zellkern wandern
und dort an Rezeptoren ansetzen (gelb)

So funktionieren auch Hormone --> Kernrezeptoren setzen deren Signal um, indem sie die
Produktion bestimmter Proteine beeinflussen

Steroid
extrazellular Cortisol T3
v Triiodthyronin
Plasmamembran
Diffusion

Zytosol ® — ? |

. Translokation . h
Zellkern ' /\/\
>
/—F Transkription €4—

© Nuclear Localization Signal

Membran-Rezeptoren:

an der Oberflache von Biomembranen extrazellulér
(= Zellmembran) ,eingebaut®
bestehen aus Proteinen, die hdufig mit

Plasmamembran

zusatzlichen Modifikationen versehen sind
(z. B. Kohlenhydratketten)

bestimmte Passform fir kleine Molekdle, Zytosol <> o<>
sogenannte Liganden, S VO
oder fir Teile von gréReren Molekilen, die an

die Rezeptorstruktur binden, indem sie diese als komplementare Struktur erganzen
(Schlissel-Schloss-Prinzip)

alle nicht-peptidloslichen Stoffe missen an der Membran erkannt werden
Aufnahme von Signalen, Transport von Stoffen, Zelladh&sion

- Signaltransduktion



Second Messenger/ Sekundarer Botenstoff:
* intrazelluldre chemische Substanz, deren Konzentration als Antwort auf ein Priméarsignal
verandert wird
* dientderintrazelluldren Weiterleitung eines von aulen (extrazellular) kommenden
primaren Signals, das die Zellmembran nicht passieren kann

Ca2*- Signaling:
* synaptische Ubertragung
* beiSkelettmuskelkontraktion
* Freie zytosolische Ca2+-lonen kdnnen durch Ca2+-ATPasen und Na+/Ca2+-Austauscher
aus der Zelle geschleust werden, werden aus dem Endoplasmatischen Retikulum und
Mitochondrium freigesetzt und regulieren in einer Zelle multiple Prozesse

Synaptische Ubertragung

Chemische Synapsen:
* setzen Transmitter in den synaptischen Spalt frei
* werden Uber die Aktionspotenzialfeuerrate des prasynaptischen Neurons gesteuert
* sind beziglich ihrer Aktivitat und Anzahl plastisch
* induzieren inhibitorische (hemmende) oder exzitatorische (erregende) postsynaptische
Potenziale

erregende Synapse (1)
hemmende Synapse (2) 1

2
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Raumliche Summation:
.
Neuron eintreffen
* Dann werden diese Potentiale aufsummiert
Warum sinnvoll? Nehmen wir an es setzten zwei Synapsen an einem nachfolgenden
Neuron an. Keiner der einzelnen Synapsen hat so ein starkes Potential, dass es den
Schwellenwert Ubersteigt, somit wir kein AP ausgeldst. Losen nun aber diese zwei

Synapsen gleichzeitig ihr Potential aus, so summiert es sich auf und kann dann den
Schwellenwert auch Gbersteigen und ein AP wird ausgeldst.
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Zeitliche Summation:

* wenn von einer einzelnen Synapse in ausreichend kurzen Zeitabstanden mehrere
erregende oder hemmende Potentiale im Neuron antreffen

* bei Ubertreffen eines bestimmten Schwellenwertes entsteht am Axonhigel ein
Aktionspotential
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wenn von mehreren Synapsen zur gleichen Zeit erregende bzw. hemmende Potentiale im



ZELLPHYSIOLOGIE
Bewegung

Molekulare Motoren

Zytoskelett

Aus dynamisch auf- und abbaubaren, dinnen, fadenformigen Zellstrukturen (Filamenten)

Mikrotubuli:
' o Hohlzylinder aus dem Protein Tubulin
[ o Intrazellular mit ihren Motorproteinen Dynein und Kinesin fir langere
Transportvorgange und die Bewegungen bzw. Befestigung der
Organellen im Cytosol zustandig
o Entstehen an ihrem (spateren) Minusende, verlangern sich an ihrem
Plusende. Kommen z.B. bei der Mitose zum Einsatz.

o Fasernvor allem in netzartigen Anordnungen

o stabilisieren die dul3ere Form der Zelle, halten membranstandige
Proteine an ihrem Platz

o Motorproteine des Aktins: Myosine (z.B. Bewegung d. Muskulatur)

* Intermediarfilamente:
o Proteinfilamenten mit @hnlichen Eigenschaften
o deutlich stabiler als Mikrotubuli und Aktinfilamente Aufnahme mechanische
Zugkrafte
o mechanische Stabilisierung der Zellen
o Verankerung:
o Fokale Adhasionen (Integrine)
o Zell-Zell-Kontakte (Tight Junctions, Desmosomen)

Kontraktion und Relativbewequng (Motorproteine)

* Prestin:
o sehrschnell bewegliches Motorprotein der duf3eren Haarzellen des Innenohrs,
dient als mechanischer Verstarker
o Meine neuen Lieblingsvideos:
https://www.youtube.com/watch?v=XogbwQuYrRo
https://www.youtube.com/watch?v=cg1ubWbScs4
* Aktin-Myosin: s. Muskelkontraktion
* Dynein:
o binden an Mikrotubuli, bewegen sich meistens vom Plus- zum Minusende eines
Mikrotubulus (von der Zellmembran zum Zellkern)



Kinesin:
o bindet an Mikrotubuli, Bewegungsrichtung meistens vom Minus- zum Plusende
des Mikrotubulus
o dientin erster Linie dem Transport von Zellorganellen und Vesikeln

Vesikel-Transport

_— Cholestarol esters)

rezeptorgesteuerte Endocytose:
spezielle Rezeptoren sind an der Zellmembranoberflache fur
die Erkennung der aufzunehmenden Partikel zustandig

Partikel binden an Rezeptor an der Membranoberflache

=>» Zellmembran stilpt sich ein
=> siehe Bild

Pinozytose:

JZelltrinken"

Aufnahme von kleineren FlUssigkeitsmengen und darin
geldsten Substanzen in das Zellplasma, erfolgt in Form von
Vesikeln. (Merkhilfe: Pino = Vino = Flissig)

thing vesicle

Sa
(Iats andosome|

Exocytose:
Stoffe aus der Zelle werden an die Zellumgebung abgegeben
Transportvesikel verschmilzt dabei mit Zellmembran

Transcytose:

Kombination aus Exo- und Endocytose
rezeptorabhangiger Transport von extrazellularem Material Crosesro
durch die Zelle hindurch .

Vesikel wird an eine Nachbarzelle weitergegeben oder in den extrazellularen Raum
transportiert, ohne dass sein Inhalt verandert wird

Zellmotilitat

= Bewegung einer Zelle durch Volumenaufnahme und —abgabe.
Motilitat der Zelle ist eine amoboide Bewegung der gesamten Zelle oder ein Fliel3en und Stromen
im Protoplasma der Zelle z.B. Spermien

Zellmigration

S e, Protrusion des Lamellipodiums durch Volumenaufnahme

atraction

Retraktion des Zellhecks durch Volumenabgabe




Chemotaxis

Beeinflussung der Migrationsrichtung von Zellen durch Stoffkonzentrationsgradienten (eines

geldsten Signalstoffes).
Video: https://www.youtube.com/watch?v=ZUUfdP87Ssg

Haptotaxis

Beeinflussung der Migrationsrichtung von Zellen durch Konzentrationsgefalle eines

strukturgebundenen Signalstoffes in der extrazelluldaren Matrix
GeiRelbewegung (unter ATP-Verbrauch!)

* siehe Bild rechts
¢ GeilRelaufbau:

Plasmamembran

auleres Mikrotubuli

zentraler Mikrotubulus } zentraler Stift

Speiche

Dyneinam

* Beispiel

Flimmerepithel: Transport von Schleim und Fremdstoffe in
Richtung Rachen durch koordinierte Schlagbewegung

Rollen und Diapedese von Immunzellen (Leukodiapedese):

* Hindurchtreten von Immunzellen durch Endothel der kleinen BlutgefalRe

Blutslin‘.imuml ” Endotheizelie
“
£ hydrodynamische RO""" Adhasion

Margination

Adhasionsmolekule:

“* Po-Integrin
L-Selektin
L-Selektinligand
ICAM-1
E- und P-Selektin
E- und P-Selektinligand
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neutrophiler o e
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Diapedese

Aktivierung des Endothels
durch Zytokine
/ \ Migration
[ L1va | [ 1va ]
\ / Phagozytose
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{ opsomener " "m

Gewebe- Fremdkorper
makrophage IL-B u. a

recovery

stroke




ANATOMIE

EPITHELGEWEBE

Warum hat ein Mensch keine vollstandige Regeneration (von Organen/Bein etc.)?
=> Weil hohe Tumorgefahr bei Teilung von Epithelzellen
--> hat sich in der Evolution nicht bewahrt

Biomaterialien wirken noch auf das Immunsystem, es gibt nur wenige, die es nicht beeinflussen.
Beispiel gute Materialien: Titan und Keramik

Gewebe sind Verbande gleichartiger Zellen, die gemeinsame Aufgaben erfillen (gleichartig
differenziert=spezialisiert sind).

Organ: Abgegrenzte Funktionseinheit bestehend aus Zellen und Geweben. Sie entwickeln sich
embryologisch aus einer eigenen spezifischen Organanlage (Organogenese).

Organsystem: Funktionell zusammengehdrige Gruppen von Organen

Gewebetypen:
o Epithelgewebe
o Binde und Stiitzgewebe: Sehnen, Bander
o Muskelgewebe: Herzmuskulatur, Stiitzgewebe
o Nervengewebe: Vegetatives und peripheres Nervengewebe



Epithelgewebe

Im Epithelgewebe sitzen die gleich gebauten Zellen dicht an dicht beieinander. Sie sind (iber
Zellkontakte (Gab Junctions... siehe VL6_Gewebe) miteinander verbunden und sitzen alle auf der
Basalmembran (auch VL6).

Unterteilung:
o Oberflachenepithel:
Bedeckt die dulRere Korperoberfliche und kleidet im Inneren alle natiirlichen Hohlrdaume
aus. Funktion: Barriere bilden
o Driisenepithel:
Funktion: Sekretion

* Schutz, Transport, Stoffproduktion, vermitteln von Sinneseindriicken
* Endothel = Bindegewebe des GefalRsystems
In Epithelzellen sind keine BlutgefdfRe zur Versorgung der Epithelzellen.

Epithelzellen befinden sich oberhalb der Basalmembran, die Basalmembran trennt Epithelgewebe
von Binddegewebe.

Oberflachenepithel

Aufbau von Epithelien

Grobe Unterteilung in Einschichtig, Mehrschichtig und Mehrreihig.
Einschichtig (=nur eine Schicht, nicht (ibereinander)

* Plattenepithel:
Beispiel: Mesothel, Endothel

¢ [soprismatisch (=kubisch)
Beispiel: Schilddriisenfollikel, Nierenkanalchen

* Hochprismatisch

Beispiel: Magen, Darm, Gallenblase




Mehrschichtig (=mehrere Schichten, Gibereinander)

Zellen werden unten bei der Basal Lamina erzeugt und ,wandern” dann nach oben, sind erst
differenziert, wenn sie oben angekommen sind. Mehrschichtiges Epithelgewebe findet man an stark
beanspruchten Stellen

- z.B. Mehrschichtiges Plattenepithel

Mehrreihiges Epithel (=mehrere Schichten, aber Epithelzellen beriihren alle Basal Lamina)
Sinn: Unterschiedlich hoch, die hohen sind Funktionstrager. Die niedrigen sind Reservezellen.

’c\cﬂ&\N\OW\' A e
. . . Nos\esloe
Hornschicht: totes Zellmaterial. Ist Uber T TG ANRUNNY
Epithel. Uberall wo Epithel an Luft kommt, Nouslduny
verhornt die oberste Schicht um Austrocknung ’ L
zu vermeiden. Dort wo Epithel standig feucht @M&HFECL g ;’)OP(WM

sein muss, ist es unverhornt.

Verletzung: erst bei Durchtrennung der Basalmembran spiirt man Schmerz und es blutet, Epithelgewebe kann sich
regenerieren.

Zusammenfassung:

Arten von Epithel

Mehrschichtiges Mehrschichtiges Mehrreihiges
Plattenepithel isoprismatisches Epithel Epithel



Oberflachengestaltung von Epithelien:

= Mikrovilli

= Birstensaum

=  Stereocilien

= Kinozilien (Ohr, Eileiter (damit Spermien den Weg finden))

Kinozilien mit
Mikrotubulussystem mm

Mikrovillus mit
Actinskelott

Mikrovilli Kinocilien

_ameees.
Beispiel Krankheit: Kartagener Syndrom. Funktionsstérung der zilientragenden Zellen. Folgen u.a.

,,Situs inversus” oder auch Infertilitdat (Unfruchtbarkeit) weil sich Spermien mit Zilien fortbewegen.
Keine Zilien > Keine Spermien-Fortbewegung = Infertil

Driusenepithel

Definition:
Epithelzellen, die einen Stoff mit biologischer Funktion herstellen und nach auBen ,,ausschiitten”.
Beispiel: Schweilldrise

o Endokrine Driisen geben ihr Sekret ins Blut ab. Das abgegebene Sekret wird dann Hormon
genannt. Beispiel: Hormondriise

o Exokrine Driisen geben ihr Sekret an Korperoberflichen oder innere Oberflachen Uber
Ausfihrginge ab. Beispiel: SchweiRdriise (Korperoberfliche) oder Leberdrise (innere
Oberflache)

o Endoepitheliale Driisen
Die Drise liegt im Epithel drin.

o Exoepitheliale Drisen
Wachsen im Laufe der Entwicklung aus dem Epithel ihrer Herkunft in das
darunterliegende  Bindegewebe. Der Ausfiihrvorgang bleibt mit dem
Herkunftsepithel verbunden.



Man kann Driisen unterschiedlich einteilen:
- Formen der Sekretabgabe (Merokrin, Apokrin...)
- R&aumliche Form (Tubul6s...)
- Beschaffenheit des Sekrets (Seros...)
- Architektur (Einfach, zusammengesetzt...)

Formen der Sekretabgabe (!)

o Merokrine Sekretion:

Stoffabgabe Uber Exozythose, Driisen mit hoher Sekretionsleistung. Wenig Lipidverlust.

Beispiel: Speicheldrisen

o Apokrine: Teilabschnirung der Zellmembran. Mehr Lipidverlust.

Beispiel: Brustdrise zur Milchabgabe

Warum wird Milch liber Vesikel abgegeben? Grund dafiir ist, dass Milch=Fett und Fett sich nur durch Vesikel

I6sen (Fett ist hydrophob) ldsst.

o Holokrine Sekretion: Bei Stoffabgabe ,,sterben” Zellen, da sie selbst zum Sekret werden.

Kommt nur bei Talgdriisen vor.

Raumliche Formen von Driisen (!)
o Tubul6s (schlauchférmig) z.B. SchweiRdriisen (1. Bild)
o Azinos (kugelformig, enges Lumen)
z.B. Bauchspeicheldrise (2. Bild)
o Alveolédr (kugelformig, weites Lumen) 3.Bild
Tubulo-Azinds (Mischform) 4. Bild
o Tubulo-Alveolar (Mischform) 5. Bild

(©]

Beschaffenheit des Sekrets:

o Serose Driisen, dinnflussig (z.B. Schweil)

- 5

o Mukése Driise, zahflussig/Schleim (z.B. Gaumendrisen, Unterkieferdrise)

Lumen weit

o Gemischte Driisen (serose und mukose Anteile)

Architektur:
o Einfache Driisen (1.Bild)
o Verzweigte Driisen: mehrere Drisen enden in einem
Ausfihrausgang (2.Bild)
o Zusammengesetzte Driisen: Hauptausfiihrgang
verzweigt sich in mehrere kleine Ausfiihrgange
(3.Bild)

- immer starkere Kapazitat der Produktion

Funktion der Ausfiihrgange:

Das Sekret wird durch den Ausfiihrgang nochmal bearbeitet bezliglich der lonenzusammensetzung

und Viskositat.

Beispiel Krankheit: Mukoviszidose

Ist eine Erbkrankheit, die alle exokrinen Driisen betrifft. Hierbei ist der Chlorid-Kanal in den
Ausfihrgdngen nicht vorhanden. Somit kann das Sekret nicht mehr ausreichend ionisiert werden.
Die Folge ist mukoses (zahes) Sekret, die Funktionsfahigkeit der Drisen ist deutlich beschrankt.

Mukoviszidose ist bisher nicht heilbar.




ANATOMIE

BINDE- UND STUTZGEWEBE

Sehr viele unterschiedliche Gewebe gehoren zur Klasse der Binde- und Stitzgewebe. GrolRtes
Unterscheidungsmerkmal ist der meist groBe Interzellularraum (Raum zwischen den Zellen),
welcher mit Extrazellularer Matrix (EZM) gefillt ist. Alle Binde- und Stitzgewebe haben eine
mechanische Funktion, dabei bestimmt der Aufbau der EZM die Funktion des Gewebes.

Bindegewebe: Fett, Sehnen

Stitzgewebe: Knorpel, Knochen
Auch Immunzellen gehoren zum Bindegewebe

Bindegewebe

Bindegewebe: Setzt sich aus Bindegewebszellen (Fibroblasten) und extrazellularer Matrix
zusammen. Die extrazelluldre Matrix ist je nach Funktion unterschiedlich. Fasern wichtig fir
Struktur.

Funktion:

* mechanische Aufgaben (Halte- und Bindefunktion)

¢ Strukturgebende Funktion

* Determination und Organisation von Geweben

* Regulation des Wasserhaushaltes. Je nach Interzelluldrsubstanz kann sich viel Wasser
einlagern (z.B. Knorpel) oder auch wenig einlagern.

* Stoffaustausch

* Immunabwehr

Bindegewebszellen:
* Mesenchymzellen (embryonal)
* Fibroblasten
¢ Retikulumzellen (lymphatische Organe, rotes Knochenmark)
* Eingewanderte freie Zellen (Makrophage etc. 2 Immunzellen)

Extrazelluldre Matrix: Besteht aus Fasern und Grundsubstanz (wie bei Beton, Substanz=Beton und
Metallstabe drin=Fasern)



Fasertypen:

Bindegewebsfasern | ’

b
Kollagene Fasern Elastische Fasern  Retikulare Fasern

Kollagene Fasern:

Bestehen aus einem Biindel von Kollagenfibrillen.
Sie  konnen auf Zug beansprucht werden.
Normalerweise sind sie straff. In Gewebe mit hoher -
mechanischer Zugbeanspruchung werden sie wellig.

Hauptkollagentyp: 1

Vorkommen: Sehnen, Knochen ‘
NS
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Es gibt 29 verschiedene Kollagentypen (je nach Typ unterschiedliche Funktion).
Vitamin C spielt wichtige Rolle bei Bildung von Kollagene.

4 Wichtige (!)

Kollagentyp Vorkommen Eigenschaften

Typ 1 Dermis, Sehnen, | Zugfest
Organkabseln, Knochen

Typ 2 Knorpel, Glaskorper Druckelastisch

Typ 3 Retikuldre Fasern, | Feine netzartige Fasern
Basalmembran (L.
fibroreticularis)

Typ 4 Basalmembran/lamina Zellhaftung,

Permeabilitatsbarriere




Mikrofibrille = Kollagenfibrille = Kollagenfaser = Kollagenfaserbiindel = Sehne

Elastische Fasern: - Elastizitat
Besitzen kein Kollagen, sondern Elastin.
Vorkommen: elastische Bénder, elastischer Knorpel

Retikuldre Fasern: 2 Netzartiger Aufbau
Hauptkollagentyp: 3
Vorkommen: Basalmembran, Lymphatische Organe

- Fasern kdnnen unterschiedliche Funktionen haben und unterschiedlich aussehen

Grundsubstanz zwischen Fasern (Maschenwerk aus Makromolekiile) (fiir Klausur nur die Namen)

Glykosaminoglykane: Lineare Polysaccaridketten aus Saccharideinheiten. Hohe
Wasserbindungsfahigkeit

o Sulfatierte Glykosaminoglykane (Heparin, Heparansulfat)

o Nicht sulfatierte Glykosaminoglykane (Hyaluronsdure, Kettenldange)
Glykoproteine: Proteine mit kurzen, nicht sulfatierten Kohlenhydratseitenketten. Beispiele:
Laminine
Proteoglykane: Spezielle Form der Glykoproteine. Beispiel: Aggrecan (im Knorpel),
Fibromodulin (sehne, Knorpel), Agrin (Enden der Synapsen)
Glykoprotein mit Glykoaminoglykan

Krankheiten:

Glasknochenkrankheit

Ehlers-Danlos-Syndrom: (Synthesestorung von Kollagenen). Verbindung ist schlecht
ausgepragt, Haut kann nach aulRen gezogen werden.

Marfan-Syndrom: Lange Finger, Langenwachstum der Knochen wird bestimmt von
Bindegewebe drum herum, wenn dieser Gegendruck wegfillt, wachsen Knochen immer
weiter. Kommt auch zu Ausrenkungen, extremen Biegungen, Blutgefalle kdnnen sich
erweitern um erhohter Belastung standzuhalten. Dadurch auch Moglichkeit einer Ruptur
(,Gefal reiBt ein“)

Bindegewebsformen:

Lockeres Bindegewebe

Vorkommen: In allen epithelialen Organen

Komponenten: Kollagenfasern (vor allem 1 und 3), Proteoglykane

Straffes Bindegewebe

Kollagenfasern sind in dicken Biindeln angeordnet. Geflechtartig oder parallel. Straffes
Bindegewebe (iberall dort wo, das Gewebe auf Zug in verschiedene Richtungen beansprucht
wird.

Vorkommen: z.B. Sehnen, Binder. Beispiele: Dura mater, Dermis

Komponenten: Kollagenfasern (vor allem 1)



Mastzellen:
Kommen (berall im interzelluldaren Bindegewebe vor. Sie enthalten verschiedene Stoffe, die bei
Anregung der Zelle freigegeben werden.

Beispiel: Uterus Schleimhaut (Ubergang Vaginales- in Gebarmuttergewebe)
Dort gibt es Mastzellen (blau gefarbt).

Links: Mehrschichtiges Epithel

Mitte: Einschichtiges Hochprismatisches Epithel

An ne

Uterusschleimhaut b
Freie Bindegewebszellen (Mastzellen)

Mastzellen spielen eine zentrale Rolle bei allergischen Geschehen. Sie besitzen an ihrer Oberflidche Rezeptoren fiir IgE-Antikérper.
Allergiker haben eine vermehrte Anzahl dieser IgE-AntikGrper. Dringt nun ein Antigen (Erreger) in den Kérper ein, so binden viele (mehr
als iiblich bei gesunden Menschen) dieser IgE-Antikérper an den Rezeptor und Iésen eine allergische Uberreaktion aus.

Fettgewebe

Besteht aus Fettzellen (Adipozyten) die Fette (Lipide) synthetisieren (herstellen) und speichern.
Jeder Adipozyt ist von einer Basallamina und retikularen Faser umgeben.

Man unterscheidet weilles und braunes Fettgewebe:

* WeilRes Fettgewebe ist das weit verbreitete und dient als Energiespeicher, Warmeisolation
und Druckpolster.

* Braunes Fettgewebe kommt vorwiegend bei Sauglingen und Tieren vor. Die Besonderheit
liegt darin, dass braunes Fettgewebe selbst Warme produzieren kann. Die Fettzellen werden
yverbrannt” und die entstehende Warme wird Uber das Blut an den ganzen Korper
weitergeleitet, ahnlich einer Zentralheizung.

Warum gerade bei Sduglingen? - Besitzen noch zu wenig Muskulatur, sodass Muskelzittern
als Warmeproduktion nicht ausreicht.
Die braune Farbe entsteht durch die Mitochondrien (Kraftwerk der Zelle).



Stutzgewebe

Knorpelgewebe

* Gewebe, das mechanische Belastungen ohne dauerhafte Verformung widerstehen kann.

¢ Dampfungsfunktion (an Gelenken) durch Wassergehalt

¢ Statzfunktion (Nase, Ohr, Luftrohre)

e Zum Teil bei der Knochenentwicklung beteiligt s

e Geringer Stoffwechsel :

* Frei von GefdaRen

* Freivon Nerven

* GrolRer Anteil extrazelluldrer Matrix (Kollagene, Proteoglykane,
Glykoproteine)

Knorpel g.' ,7"'":':"
Gelenks-
filissigkeit

Zerstorung des Knorpels durch einseitige Belastung oder Entziindungen.

Aufbau

Besteht aus Chondrozyten und Extrazellularmatrix (EZM):

¢ Die Zellen des Knorpels: Chondrozyten, Chondroblasten
Die Chondrozyten sind fir den Matrix Umsatz (Auf- und Abbau) des Knorpels verantwortlich.
Gruppe von Knorpelzellen: Chondron

¢ Knorpelhaut: Perichondrium (fehlt beim Gelenkknorpel). Besteht aus einer &dufleren
Faserschicht und einer inneren zellreichen Schicht.

Funktion: Erndhrung, Knorpelzellneubildung

* EZM: Vor allem Proteoglykane (= Wasserspeicherung!) und Kollagenfibrillen. Die Fibrillen
bestehen meistens aus Kollagen 2.

Wachstumsformen

¢ Appositionelles Wachstum (Knorpelzuwachs von auRen; Perichondrium)
* Interstitielles Wachstum (Zellproliferation innerhalb des Knorpels, Chondronbildung,
isogene/verwandte Zellen)

Einteilung

* Hyaliner Knorpel (Gelenke, Nase, Larynx, Trachea, Bronchien)
* Elastischer Knorpel (Ohrmuschel, Eustachische R6hre, Larynx/Kehlkopf)
* Faserknorpel (Zwischenwirbelscheibe/Bandscheibe, Miniskus, Schambeinfuge)

Faserhauptbestandteile des Knorpels
* Kollagen 2 (Hyaliner Knorpel). Zum Beispiel Trachea/Luftréhre oder Gelenkknorpel
* Kollagen 2 und Elastin (elastischer Knorpel). Zum Beispiel Aryknorpel (Stimmbander)
e Kollagen 1 (Faserknorpel) 2 hoher Zug. Zum Beispiel Bandscheibe



Ernahrung

Knorpel ist ein bradytrophes Gewebe, das bedeutet, er wird nicht durch GefdlRe direkt versorgt,
sondern von aulRen. Dies geschieht Uber Diffusion.

Knochengewebe

* Spezialisiertes Bindegewebe mit hoher
Widerstandsfahigkeit gegen Druckbelastung, Zug,
Biegung und Verdrehung.

* Die Extrazelluldre Matrix ist nach dem Zahnmaterial
die harteste Substanz im Korper

* Knochen sind stark durchblutet

¢ Knochen sind vom Periost (Knochenhaut) umgeben

* Hohlrdume = Gewichtseinsparung

¢ Schutzfunktion von wichtigen Organen

¢ Calciumspeicher (Parathormon baut Knochen ab,
wenn Calcium-Spiegel im Blut angepasst werden
muss)

* Interzelluldrsubstanz (!)

o 20-25% Wasser
o 25-30% Organische Substanz (vor allem Kollagen 1)
o 50% aus anorganischer Substanz (vor allem Kalziumphosphat)

* Knochenaufbau:

o Calciumspiegel (Parathormon und Kalzetonin) muss hoch genug sein
o Vitamin C (Kollagenaufbau) & D

o Beanspruchung notwendig, sonst Knochenabbau

o Ostrogen/Testosteronspiegel muss hoch genug sein

Knochentypen
alP| o * Geflechtknochen
V') I Metaphyse Vorkommen: Bei der Knochenbildung und Regenerationsvorgangen, bei den
Suturen (Verbindung zwischen Knochen) der Schadelknochen und Alveolen
der Zahne.

Diaphyse

. Lamellenknochen (= voll ausgebildete Knochen, kommen liberall anders vor)
Beispiel: Rohrenknochen (z.B. Femur/Oberschenkel)

| Metaphyse

(, J ’ED‘DhYSe

Knochen wachsen nach der Pubertdt nur noch in der Breite, nicht mehr in der Ldnge. Um Knochen nachtrdglich zu
verldngern, wird der Knochen gebrochen und dann sehr langsam auseinandergezogen.



Zellen

o Osteozyten: sind Uber Gap Junctions

miteinander verbunden. Differenzierte

Osteoblasten. Haufigster Zelltyp, leben Jahre bis Jahrzehnte.

Funktion: Umsetzen verschiedener Stoffe (siehe Bild unten)

o Osteoblasten: bauen Knochenmaterial auf. Lebensdauer: Wochen

o Osteoklasten: bauen Knochenmaterial ab. Lebensdauer: Tage

Parathormon: Wird in der Nebenschilddrise gebildet, regt Osteoklasten an. 2 Knochenabbau

Calcitonin: Hemmt die Osteoklasten. = Knochenaufbau

Aufbau von Knochen

Kompakta Osteon

_A..»._;,{ > __ AuBere
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/ [ Generallamelle
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Periost

Spongiosa kel
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Havers-Kanal

Volkmann-

Spongiosa (innere Schicht). Lamellen
liegen parallel zur Oberflache. Die
Spongiosa ist gefalifrei.

Kompakta (3ufRere Schicht) ist begrenzt
nach innen und aufRen durch parallel
verlaufende Generallamellen. Besteht aus
den Osteonen.

Osteon: Hier verlauft der Havers-
Kanal, in welchem die Blutgefale
(Harvers-Gefalde) verlaufen. Um
ihn  herum ordnen sich die
Speziallamellen schrauben-formig
an (siehe Bild rechts).

Die Lucken zwischen den Osteonen sind mit Schaltlamellen ausgekleidet, sodass die

Knochenmatrix eine kompakte Masse darstellt.

Periost: Bedeckt grofte Teile der dufReren Knochenoberflache. Besteht aus zwei Schichten:
Straffem Bindegewebe (Sharpey-Fasern) und eine Schicht, die am Knochen direkt anliegt.

Volksmann-Kanal: Blutgefalde die quer verlaufen

Deswegen schwillt ein Knochenbruch auch an, weil es zur Einblutung kommt.

Verschiedene Lamellenarten:

o Paralelllamellen/Generallamellen = Liegen aul3en (siehe Bild oben)

o Speziallamellen = mittlere Lamellen, winden sich um Osteon

o Schaltlamellen = Fillen Licken zwischen Osteonen



Wachstumsfuge (Epiphysenfuge) bei
Kindern (besteht nur aus Knorpel):

Fotus hat am Anfang statt Knochen nur
Knorpel! Dann wird dieser langsam
ersetzt durch Knochen. Wenn Knochen
nicht mehr wachsen, verschwindet der
Knorpel, also die Fuge.

Nur Knorpel kann sich in der Lange
andern, Knochen nicht.

An der Grolde der Wachstumsfuge kann
der Arzt berechnen, wie grof3 die Person
wird. Ist die Wachstumsfuge nicht mehr
Jahre vorhanden, wachst man nicht mehr.

mannlich, 18 Jahre mannlich 11

Epiphysenfuge
Epiphyse
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Knochenbildung

FUr die Entstehung des Knochens (Osteogenese) sind zwei Wege maglich:

* Desmale Ossifikation
Differenzierung der Mesenchymzellen (Stitzzellen) direkt zu Osteoblasten, die fur die
Herstellung des Knochengewebes benétigt werden.
Beispiele: Schddelplatten, Schlisselbein.

* Chondrale Ossifikation (haufigste Art der Knochenbildung)
Differenzierung der Mesenchymzellen zu Chondroblasten, die zunachst ein Modell des
zukUnftigen Knochens aus Knorpel aufbauen. Nach und nach wird dann der Knorbel durch
Knochen ersetzt (siehe Bild unten)



Siehe Histologie Buch S.177

Phase f: So bleibt Knochen, oben Knorpel 2 Gelenke

Wachstumsformen

* Appositionelles Wachstum (von aufRen --> Periost)

* Interstitielles Wachstum (Zellproliferation innerhalb des Knochens)

Begriffe (1)

Osteon, Havers-Kanal, Volksmannkanal, Compacta Spongiosa, Speziallamelle, Generallamelle,
Schaltlamelle, Periost (Knochenhaut)



Warzel Das Gebiss umfasst 4x8 Zdhne. Zahne lassen sich in 3
Bereiche unterteilen: Die Krone, der Hals und die
Wourzel. Die Hauptmasse des Zahns besteht aus
" [\ Zahnbein), an der Krone ist dieser noch mit
e Idllb Gberzogen und an der Wurzel mit Zement]
Pulpa WK 2 Der Schmelz ist die harteste Substanz im
ﬁ;;';';’;’;’;"'l: mensch.lichen Kérper und besteht aus ca. 95% aus
0002, —'~ - Mineralien. Er kann nicht neu gebildet werden.
Im Dentin liegt die Pulpa, welche fir die Neubildung

ey \ ” ((Spong
\t/\ des Dentins verantwortlich ist.

Zement Desmodon;

Wy

Hunter-
S(hrt?ger- Retzius-
Streifen  Streifen

v.Ebner-Linien

Gingiva Alveolarfortsatz

* Schmelz (Ameloblasten)

* Dentin (Odontoblasten)

* Zement (Zementoblasten)

e  Wurzelhaut (Fibroblasten)

¢ Alveolarknochen (Osteoblasten)
e Zahnfleisch (Fibroblasten)

Zusammensetzung:
* Schmelz (95% anorganisch)
* Dentin (70% anorganisch)
* Zement (60% anorganisch)

Histologisches Bild (links): Schmelz nicht dargestellt, weil er nicht
geschnitten werden kann (zu hart).

Um den Zahn herum: Alveolarknochen mit ,Léchern" darin, in denen
Blut- und NervengefdlRe verlaufen.

Desmodont: Durchspannt den Spalt zwischen Zahnwurzel und
Knochen. Enthélt Kollagenfasern (Typ 1), durch die der Zahn federnd in
der Alveole aufgehangt ist. Die Kollagenfasern sind als Sharpey-Fasern
im Zement und in den Alveolarknochen aufgehangt. Druckkraft in
Zugkraft umgewandelt. Wenn dieses Bindegewebe nicht mehr
- vorhanden ist, schlagt der Zahn bei jeder Belastung auf den Knochen.

Zahnhalteapparat (Parodontium)
e Zement
*  Wourzelhaut (Desmodontium mit Sharpey-Fasern = quer langlich angeordnete Fasern)
* Alveolarknochen
* Zahnfleisch (Gingiva)



Wurzelbehandlung: Nerven werden entfernt, somit keine Schmerzen mehr.

Zahnentwicklung

Dentin besteht vorwiegend aus aus Kollagenfibrillen (Typ 1), Mineralgehalt etwa 70% und wird von
den Odontoblasten gebildet. Es ist ein lebendes Gewebe mit hohem Umsatz (Auf- und Abbau). Die
Erndhrung erfolgt Uber kleine Dentinkanéle, welche von der Pulpa in das Dentin eindringen.

Im histologischen Bild unten sieht man ganz innen die Pulpa (auch Zahnbein). Am Rand nach
aufRen hin liegen die Odontoblasten. Sie werden von der Pulpa Uber sogenannte Tomes-Fasern
versorgt und bilden neues Dentin nach auf3en hin.

Zahnentwicklung k.

Adamanto-
blasten

AN
junges -- SR\ |
(= Pradentin)

Krankheit

Beispiel: Skorbut

Durch Mangel an Vitamin-C wird weniger Kollagen synthetisiert (hergestellt). Folge: Zdhne fallen
aus, weil sie nicht mehr vom Desmodont ,festgehalten™ werden. Natirlich hat der Mangel auch
Auswirkungen auf andere Organe.



ANATOMIE

MUSKELGEWEBE

Muskelgewebe

Man unterscheidet zwischen drei Arten von Muskelgewebe
* Skelettmuskulatur (quergestreift)
* Herzmuskulatur (quergestreift)
* Glatte Muskulatur

Generell: WillkUrlich gesteuerte Muskel = Quergestreift. Man kann quergestreifte und glatte
Muskulatur nur unter dem Mikroskop unterscheiden (Unterschied in der Anordnung von Actin
und Myosin).

Skelettmuskelgewebe
Aufbau

Besteht aus langen, vielkernigen Zellelementen (den Muskelfasern). Skelettmuskulatur ist die
Muskulatur des Bewegungsapparats. Muskelfasern kdnnen mehrere Zentimeter lang sein.

* Querstreifung (Anordnung Actin und Myosin)

*  Willkurliche Kontraktion moglich

* Gute Regeneration

* Zellkerne randstdndig (Kern befindet sich nicht in der Mitte, sondern am Rand)

* Synzytium (viele Zellen die zu einer Einheit fusioniert sind = Riesenzelle). Somit mehrere
Zellkerne.

* Beispiel: Bizeps, Trizeps




Begriffe (')
Faszie: Straffes geflecht artiges Bindegewebe umgibt den ganzen Muskel (,aul3en")
Epimysium: Lockeres Bindegewebe liegt unter der Faszie (,auf3en")
Perimysium: Umgibt Sekundar- und Primarbindel (,im Muskel drin®)
Endomysium: Umgibt jede Muskelfaser mit retikularen Fasern (= Reil3festigkeit)
Basalmembran: Hillt jede Muskelfaser ein
Muskelfaser: Beinhaltete mehrere Zellkerne. Zellelemente haben eigene Namen:
* Zellmembran = Sarkolemm
* Zytoplasma = Sarkoplasma
* Endoplasmatisches Retikulum = Sarkoplasmatisches Retikulum (=riesiger
Calciumspeicher)
Die Zellkerne der Muskelfaser sind nicht mehr teilungsfahig. Werden neue benétigt
(z.B. nach einer Verletzung des Muskelgewebes) werden diese von Satellitenzellen
geliefert.
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Longitudinalsystem (L-System) -> Langs zur Muskelzelle.
Dort Sakoplasmatisches Retikulum = ER in Muskelzellen

Transversalsystem (T-System) -> Quer zur Muskelzelle. Aufgabe: Potenzial von auf3en nach
Lnnen" leiten



Muskelkontraktion

(1) Was braucht man fur eine Muskelkontraktion?
* Nervenimpuls (Transmitter: Acetylcholin)
* Calciumkontraktion/-ausschittung
* Energie (ATP)

Querstreifung

Muskelfasern sind in Hunderte von Myofibrillen gegliedert, diese bestehen aus Ketten von
Sarkomeren.
Unter dem Polarisationsmikroskop erkennt man ein periodisches Muster aus A- und I-Banden.

A-Banden: Dunkler > Myosin (anisotrop) i Querstreifung
I-Banden: Heller = Actin (isotrop)
Lichtmikroskopie
Zusatzlich erkennt man noch einen dinnen Z-
Streifen (in I-Banden), dort hdngen Actin-
Filamente dran. Die Z-Streifen bilden das
Verbindungsstick zwischen den Sarkomeren
und werden vom Desmin verbunden. Als H-
Zone bezeichnet man den Bereich wo keine
Actinfilamente sind (siehe Bild unten Teil A)

Elektronenmikroskopie

Als Sarkomer bezeichnet man die Strecke zwischen zwei Z-Linien. Diese umfasst also:
Y5 1-Bande + A-Bande + Y2 |-Bande. Ein Sarkomer ist etwa 2,5 um lang.

Titin (Protein): FUr elastische Kontraktion des Sarkomers, halt Actin und Myosin in Position.

Bei Kontraktion andert sich die Anordnung der
Banden, insgesamt wird das Sarkomer verkirzt

- Muskel zieht sich zusammen bei Kontraktion,
wird kirzer. Aktinfilamente (grin) ,gleiten"in
Myosinfilamente (rot; siehe Bild). Dies geschieht
durch das Motorprotein Myosin.

Man kann sich vorstellen, dass Myosin in
Richtung der Z-Scheiben wandert und ,auf der

&
)
o
D I
— | e— - — Stelle tritt", was wiederrum die Aktin-Filamente
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zusammenschiebt.

Das Sarkomer zieht sich auf bis zu 70% seiner
- Ruhelange zusammen)

Wichtig: Die Filamente (Actin und Myosin) verkirzen sich NICHT! Sie schieben sich lediglich
ineinander, sodass das gesamte ,Paket" (Sarkomer) kirzer wird.



Ablauf der Muskelkontraktion:
Trifft ein Aktionspotential auf das Muskelgewebe, so
|asst das Sarkoplasmatische Retikulum Calcium frei.

Wenn die Calcium-Konzentration hoch genug ist, dann
bindet das Calcium an den Troponin-Komplex
(Erklarung siehe unten bei ,Krankheiten") und dieser
~entfernt" das Tropomyosin von den Bindungsstellen
-> Myosin kann wieder am Aktin binden und der
Muskel zieht sich zusammen.

Myosin kann namlich nun (unter ATP-Verbrauch!) am
Aktin entlanghangeln.
- Sarkomere verkUrzen sich 2 Muskel verkirzt sich
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Motorische Einheit: Die Stelle, wo die Nervenzelle auf die Muskelzelle trifft.

Korperteile, die komplizierte/aufwendige Bewegungen ausfihren missen, haben eine engere
VerknUpfung von Nervenzelle und Muskelzelle.

Feinmotorisch: Eine Nervenzelle steuert also nur wenige Muskelzellen an!

Jede Muskelfaser besitzt nur eine motorische Endplatte! Jedoch kann eine motorische Endplatte
mehrere Muskelfasern erregen. Je enger das Verhdltnis, desto feinmotorischer die Muskulatur.

Erklarvideo (echt super): https://[www.youtube.com/watch?v=Cjx3vSmz54N8

Totenstarre: Zellen bilden kein ATP mehr. Calcivm wird aber weiter ausgeschittet. Dies fihrt dazu, dass Myosin an Aktin
bindet, weil Calcium ja den Troponin-Komplex und somit das Tropomyosin aufhebt. Diese Bindung wird nicht mehr
~gelockert", da kein ATP mehr vorhanden ist.

Muskelkrdmpfe: Elektrolyten-Haushalt nicht ausgeglichen. Zu viel Calcium fiihrt zu vermehrter Kontraktion des Muskels.
Therapie: Man nimmt Magnesium als ,,Gegenspieler" zu Calcium. Somit weniger Ausschittung, Muskel lockert sich.

Muskelfasertypen:
e Extrafusale Muskelfasern (Skelettmuskeln)
* Intrafusale Muskelfaser (spezialisierte Muskelfasern, die die Dehnung des Muskels
weiterleiten kdnnen)

Muskelspindel: Misst die Dehnung des Muskels. Muskelfasern sind von Nervenfasern umhulit

Krankheit

Multiple Sklerose: Nervenschadigung, bei der die Myleinscheide angegriffen wird, dadurch keine
ReizUbertragung. Muskelgewebe wird nicht mehr erregt, dadurch schrumpft es.

Titin (Protein): Genetische bedingter Funktionsverlust von Titin fihrt zu Myopathie (langsam
fortschreitende Schwache der Skelettmuskulatur). Sind die kardialen (Herz) Titin-Formen
betroffen, so entwickelt sich eine Kardiomypathie (Herzmuskelgewebe nimmt ab).

Tropomyosin (Protein): Blockiert die Myosin-Bindungsstellen am Aktin beim ruhenden Muskel.
Sonst wirde das Myosin die ganze Zeit versuchen am Aktin sich entlang zu hangeln und wir
hatten die ganze Zeit ungewollte Muskelkontraktion.



Im Herz gibt es Herz-spezifische Troponin-Komplexe. Diese werden zur Friherkennung eines
Herzinfarktes verwendet. Der Komplex landet namlich im Blut wenn er abstirbt und kann dort
nachgewiesen werden.

Herzmuskelgewebe

* Besitzt auch Querstreifung

* Keine willkirliche Kontraktion mdglich

* Zellkerne zentral

* Einzelne Zellen (funktionelles Synzytium (= nicht miteinander verschmolzen, aber
funktionieren trotzdem zusammen Uber Gab Junctions)

* Glanzstreifen (=Gap Junctions der Herzmuskelzellen): Verbindung zwischen

Herzmuskelzellen, da hohe Zugbelastung der Herzmuskelzellen. Haft- und

Kommunikationskontakt.

Kardiomyozyten = Herzmuskelzellen

Herzmuskelzelle sind dhnlich aufgebaut wie Skelettmuskel. Das fir die Kontraktion benétigte
Calcium kommt zum Teil aus dem Sarkoplasmatischen Retikulum und zum anderen Teil aus dem
Extrazellularraum.

Nach der Erregung sind Herzmuskelzellen fir eine kurze Zeit nicht wieder erregbar (Refraktarzeit),
diese Phase nennt man Plateauphase. Im Herzen ist sie langer wie bei anderen Muskelzellen.
ZurUckzufihren ist dies auf den langsameren Calcium-Einstrom. Die Plateauphase ist ein
Schutzmechanismus des Herzens, um eine zu schnelle Abfolge von Aktionspotenzialen zu
vermeiden (ansonsten = Kammerflimmern, also schnelle unkontrollierte Erregung des Herzens).

Refraktarzeit normal: ca. 2ms Zeitspanne, bis das nachste Aktionspotenzial



Glattes Muskelgewebe

Keine Querstreifung

Keine willkirliche Kontraktion méglich (= vegetatives NS)

Spindelférmige, dinne Zellen

Zellkerne zentral

Einzelne Zellen (funktionelles Synzytium moglich)

Glatte Muskulatur befindet sich standig in einem gewissen Kontraktionszustand (Tonus),
der erhoht oder gesenkt werden kann. Dies ist von entscheidender Bedeutung fur den
Korper! Beispiel: Blutgefdl3e werden je nach Beanspruchung erweitert oder verengt.

Erschlaffung:

NO (Stickstoff) = Erweiterung der Muskulatur

Kontraktion:

Gleiten der Aktinfilamente, allerdings gibt es keine Sarkomere

Scherengitterstruktur aus Zytoskelett (,dense bodies") und kontraktilem Apparat (Aktin
und Myosin). Dense bodies sind Strukturen, die analog zu den Z-Scheiben der anderen
Muskulaturen sind. Hier konnen Actin-Filamente anbinden.

Neurostransmitter (z.B. Noradrenalin)

Hormone

Myosin-leichte-Ketten-Kinase



Ubersicht der Muskelgewebe

Skelettmuskel Herzmuskel Glatter Muskel
Aufgabe WillkGrmotorik rhythmische Vegetative Funktion
Pumpaktionen
Innervation A-alpha-Motoneuronen Vegetatives NS Vegetatives NS
Morphologie Synzytium, unverzweigte = Funktionelles Spindelférmige
Fasern, viele Zellkerne Synzytium, Einzellen, ein Zellkern
verzweigte Fasern,
ein Zellkern
Faserdicke 10-100 UM 10-25 um 2-10 um
Faserlange imm- 12cm 50-100 WM 3-200 UM
Transversale Tubuli Stark ausgepragt, am Mittelgradig Fehlt
(T-System) Ubergang von I- und A- ausgepragt, in Hohe
Bande der Z-Scheibe
Longitudinal System  Start entwickelt Mittelgradig Fehlt
(L-System) entwickelt
Sarkomer, Vorhanden Vorhanden Fehlt
Querstreifung (Scherengitterstruktur)
Motorische Vorhanden Fehlt Fehlt
Endplatte
Volumenanteil der 80% 60% 15-50%
Filamentproteine
Aktin/Myosin 2:1 2:1 15:1
Relation
Calcium- Troponin Troponin (Kalmodulin)
Bindungsprotein
Regulatorproteine Troponin, Tropomyosin Troponin, (Kalmodulin)
Tropomyosin
Myosin-ATPase- Hoch Mittel Niedrig
Aktivitat
ATP-Verbrauch Hoch Mittel Niedrig
Ruhemembran- -go mV -9o mV -50 bis -70 mV
potential
Gab Junctions Nein Ja (Glanzstreifen) Ja
Calcium- Sarkoplasmatisches Sarkoplasmatisches  Elektro- und
Bereitstellung Retikulum Retikulum, Einstrom = Pharmakomechanische
aus Kopplung
Extrazellularraum
Ermidung Schnell Mittel Gar nicht
(= ATP-Verbrauch)
Tentanus Ja Nein Nein
(daverhafte

Kontraktion)

(Hinweis: Nicht alles fiir Klausur von Bedeutung!)



Zusatz (weil Fragen dazu im Fragenkatalog stehen):

Verschiedene Formen der Muskelkontraktion

* Isotonische Kontraktion: Die Spannung des Muskels bleibt gleich, die Muskellange andert
sich.

* |sometrische Kontraktion: Die Lange des Muskels bleibt gleich, die Muskelspannung
andert sich.

* Auxotonische Kontraktion: Muskelspannung und -lange andern sich gleichzeitig. Dies ist
der haufigste Fall bei Bewegungsablaufen.

Aufbau der Herzwand und es Herzens

Die Schichten der Herzwand

Herzmuskelschicht Herzinnenhaut
{Myokard) (Endokard)

Herzkammer

obere Hohlvene

Lungenarterie
Pulmonalklappe
Lungenvenen
linker Vorhof (. Atrium)

Aortenklappe Mitralklappe

rechter Vorhof
(r. Atrium)

HerzauRenhaut (Epikard -

inneres Blatt des Herzbeutels) linke Kammer

(1. Ventrikel)

Trikuspidalklappe
rechte Kammer
(r. Ventrikel)

untere Hohlyene

serdser Spalt / Perikardhdhle

Herzbeutel (Perikard -
auileres Blatt des Herzbeutels)

Aufbau der Arterienwand
Aufbau einer Arterienwand Grol%er Unterschied zu Venen: Venenklappen!

Media / Muskularis

Externa / Adventitia Intima

Glatte Muskulatur Endothel

Externe elastische
Membran Interne elastische

Membran



ANATOMIE DEFINITIONEN

QUELLE: DOCCHECK FLEXIKON

Muskelgewebe

Epimysium

Das Epimysium ist eine Schicht aus lockerem Bindegewebe, die den gesamten Skelettmuskel
umgibt. Nerven, Blut- und Lymphgefal3e strahlen hier ein, die den Muskel versorgen. Um das
Epimysium liegt Faszie (HUllschicht aus derbem Bindegewebe)

Perimysium

Das Perimysium ist eine straffe Schicht aus Bindegewebe, die die Muskelfaserbiindel(1) des
Skelettmuskels umgibt. Es wird von parallelverlaufenden Kollagenfasern gepragt. Auch hier
verlaufen Nerven, Blut-und Lymphgefal3e, die den Muskel versorgen.

Endomysium

Das Endomysium ist eine Schicht aus Bindegewebe, das die einzelnen Muskelfasern(1)eines
Skelettmuskels oder der glatten Muskulatur umgibt. Es besteht Gberwiegend aus retikularen
Fasern, die zusammen mit anderen Muskelhauten wesentlich zur Reif3festigkeit des Muskels
beitragen

Muskelfaser
Untereinheit des Muskels: keine Einzelzelle sondern ein Syncytium(1). Sie kann zwischen 1mm
und 15cm lang sein, der Durchmesser betragt zwischen 10 und 200 pm. Muskelfasern sind an der
Muskelkontraktion beteiligt, da sie sich unter Verkirzung vieler Sarkomere(T) zusammenzieht.
Muskelfasern werden vom Endomysium(1) umgeben.
Es finden sich 3 Hauptgruppen:
- Typl: sind die langsamsten Fasern (kontrahieren ca. 100ms nach AP). Sie kdnnen bei anhaltender
Arbeit auch Fettsauren verwerten, sie sind stark kapillarisiert, myoglobin und mitochondrienreich
(-> tiefrote Farbe)
Typ lla: kontrahieren nach ca. soms, kénnen viel Kraft erzeugen. Enthalten Myoglobin und
Mitochondrien (-> hellrote Farbe). Sie kénnen typischerweise maximal ca. 30 min arbeiten
Typ lIx: kontrahieren am schnellsten (ca. 25ms) und am kraftvollsten. Enthalten wenig Myoglobin
und wenig Mitochondrien (-> weil3e Farbe). Sie konnen ihre Aktivitat nur fir ca. 60 Sek.
aufrechterhalten

Krafttraining: Querschnittswachstum von Typ lix und lla. Typ | — Fasern wachsen nicht
wesentlich, konnen aber zu hoherem Kraftoutput stimuliert werden

Ausdauertraining: fUhrt in allen drei Fasertypen zu gleicher Verdnderung: Ausbildung von mehr
Mitochondrien, hoherer Myoglobinkonzentration un d verbesserter Kapillarisierung



Skeletal muscle Epimysium Muscle fascicles

Muskelfaserbindel

Das Muskelfaserbindel ist eine mit Bindegewebe
(Perimysium(1)) umgebene Gruppe von
Muskelfasern(T). Mehrere Muskelfaserbindel bilden
einen Skelettmuskel.

Perimysium
Endomysium
Muscle fibers

Myofibrille
Eine Myofibrille ist eine im Lichtmikroskop
erkennbare Bau- und Funktionseinheit der
Muskelfaser(T), die man in quergestreifter
Muskulatur findet. Sie besteht aus einer
Aneinanderreihung von Sarkomeren(T)
Funktionsweise:
Die Enden der aneinandergereihten
Myofibrillen sind am Sarkolemm
(Zellmembran einer Muskelzelle) verankert -> Verkirzung der Myofibrillen Gbertragt sich
direkt.
Die Verkirzung der Myofibrillen wird durch Ineinandergleiten der Myofilamente(T)
erreicht. Dadurch verkirzen sich die Sarkomere(T) und somit die ganze Myofibrille
Querstreifung:
Kommt durch Anordnung von Strukturen innerhalb er Myofibrille zustande: Durch
periodisch angeordnete A-Banden( 7) und I-Banden( 7) kommt es zu dem typischen
quergestreiften Bild, das durch das Lichtmikroskop sichtbar ist.

Muscle fiber

Sarcolemma

Myofilament

Myofilamente sind fadenformige Proteine, stellen Hauptbestandteil einer Muskelzelle dar. Sie
bestehen hauptsachlich aus Aktin(T) (dinnes Myofilament) und Myosin(T) (dickes
Myofilament). Andere Myofilamente sind z.B. Titin und Nebulin (beide wichtig fir Organisation
und Zusammenhalt eines Sarkomers(1))

Longitudinalsystem (L-System)
Das L-System entspricht glattem ER und umgibt Myofibrillen(T).

Transversales System (T-System)
Das T-System trennt die waagrecht verlaufende L-Systeme(T) voneinander.

Motorische Endplatte
Die motorische Endplatte ist eine spezialisierte chem. Synapse, die fir Ubertragung der Erregung
von Nervenfaser auf die Muskelfaser(T) verantwortlich ist. Die SignalUbertragung erfolgt
mittels des Neurotransmitter Acetylcholin.
Aufbau:
Besteht aus Endknopfchen der Nervenzelle und einem Membranabschnitt der
Muskelzelle, dazwischen befindet sich der synaptische Spalt (10-15nm)
Beide Membranen sind aufgefaltet -> Oberflachenvergrof3erung -> Signalverstarkung



Sarkomer

Ein Sarkomer ist die kleinste kontraktile Einheit des Muskels. Es setzt sich aus
Myofilamenten(T) zusammen und befindet sich in Myofibrillen(T). Die Gesamtlange eines
Sarkomers betragt ca. 2-2,5 um in der Ruhelage und verkirzt sich um ca. 0,4 um bei der
Kontraktion. Der Duchmesser betragt ca. 1 pm.

Aufbau: Ein Sarkomer ist aus vielen Strukturproteinen zusammengesetzt, die man grob in 3
Klassen einteilen kann: Kontraktile Proteine, Verankerungsproteine, Regulatorproteine.
Funktion: Das Sarkomer ist an der Muskelkontraktion beteiligt, es verkirzt sich durch das
Ineinandergleiten von Aktin(T) (2/3) und Myosin(T) (2/3).

I-Bande

Die I-Bande ist der Abschnitt in einem Sarkomer(1), der im Lichtmikroskop im polarisierten
Licht einfach brechend (isotrop) ist (-> erscheint dunkel). Sie besteht aus dinnen
Myofilamenten(T), den Aktinfilamenten. In der Mitte der I-Bande befindet sich die Z-Scheibe( 7).
Die [-Bande verkiirzt sich bei der Muskelkontraktion (und verschwindet bei maximaler
Kontraktion fast vollstandig).

A-Bande

Die A-Bande ist der Abschnitt in einem Sarkomer(1), der im Lichtmikroskop im polarisierten
Licht doppelt lichtbrechend (anisotrop) ist (->erscheint hell). In nicht polarisiertem Licht sieht sie
hingegen durch ihre héhere Dichte dunkel aus. Sie besteht aus dicken Myofilamenten(T),
Myosinfilamenten und Aktinfilamenten (ragen in Bereich der Myosinfilamente hinein). In der
Mitte der A-Bande befindet sich ein Bereich der frei von Aktin-Filamenten ist: die H-Bande( 7).

Die Lidnge der A-Bande bleibt bei der Muskelkontraktion konstant.

H-Bande

Die H-Bande ist der Abschnitt in der Mitte der A-Bande( 7), die nur dicke Myofilamente(T) (nur
Myosinfilamente) aufweist. Bei einem entspannten Muskel betragt die Breite der H-Bande ca.
30-50% der A-Bande(T). In ihrer Mitte liegt die M-Linie.

Z-Scheibe

Z-Scheiben begrenzen zu zwei Seiten das Sakomer( 7) und liegen jeweils in der Mitte der
I-Bande( 7). In ihrem Bereich werden Actinfilamente mit Aktinin und dem Capping Protein CapZ
miteinander verknUpft.

Glanzstreifen

Glanzstreifen sind Zellverbindungen zwischen den Herzmuskelzellen. Sie sind das Aquivalent
zu den Z-Streifen(T) der Skelettmuskulatur. In ihrem Bereich befinden sich zahlreiche Gap -
Junktions, durch welche die die Herzmuskelzellen miteinander elektrisch gekoppelt sind.



Aktin

Aktin ist ein Strukturprotein, das Im Zytoskelett und in Sarkomeren(T) der Muskelzelle
vorkommt. Aktin kommt in nahezu fast allen eukaryotischen Zellen vor und besitzt eine
konservierte Struktur (Struktur wurde im Lauf der Zeit weitgehend unverandert erhalten). Aktin
ist ein dynamisches Molekil und kann schnell auf- und abgebaut werden.

Funktion: Insbesondere spielt Aktin bei der Muskelkontraktion in Verbindung mit Myosin(T) eine
grof3e Rolle.

Myosin
Unter Myosin versteht man eine Gruppe von Motorproteinen, die u.a. im Sarkomer(T) von
Muskelzellen vorkommen.
Aufbau (Grobstruktur): Ein Myosinmolekil |ast sich grob in 3 Abschnitte unterteilen:
Kopfteil (,Myosinkdpfchen): sorgt fir Bindung an Aktin(T)
Halsteil: dient als bewegliches Scharnier
Schwanzteil: mehrere Myosinmolekile konnen sich zu Bindeln (Filamenten)
zusammenlagern
Das Myosinmolekdl ist durch das Strukturprotein Titin elastisch mit den Z-Scheiben(T) des
Sarkomers(T) verbunden.
Funktionen: Muskelkontraktion, im Zellkern: Mit Aktin(T) fUr Transkription verantwortlich

Synzytium

Ein Synzytium ist eine durch Verschmelzung mehrerer Einzelzellen entstehende mehrkernige
Zelleinheit.

Funktionelles Synzytium: ist ein System aus Zellen, die durch eine Zellmembran voneinander
getrennt, aber Uber zahlreiche Gap — Junktions miteinander verbunden sind.



ANATOMIE

NERVENGEWEBE

Nervengewebe

Aufgabe: Informationsaustausch und Informationsverarbeitung, dazu Leitungskabel
(Nervenfasern) notwendig. Signale werden Uber elektrische Impulse gesteuert. Das Nervensystem
teilt sich in eine Steuereinheit (Gehirn und Rickenmark) und den Kabeln (Nervenfasern) auf.

Aufbau

ZNS: Zentrales Nervensystem (Ruckenmark und Gehirn) = Steuereinheit
PNS: Peripheres NS (Periphere Ganglien und Nervenfasern) = Kabel

Dazu kommt noch das ENS: Enterisches Nervensystem ,Bauchgehirn®
Dies zdhlt man seit einiger Zeit auch zu den drei grof3en Pfosten des Nervensystems. Es befindet
sich im abdominalen Bereich (Bauch) und kimmert sich auch ausschlieRRlich um diesen. Der

Verdauungsvorgang ist ein hochkomplexer Vorgang, sodass es dafir sozusagen das ENS als ,extra
Gehirn" gibt.
’ Zentrales Nervensystem (ZNS)

und peripheres Nervensystem (ENS)

PNS | PNS |
Exterozeptore ato- | » Viszero-  Viszerale
ropriozeptore orik sensorik Rezeptoren
ZNS
Skelett- Ato Viszero-
muskulatur orik motorik Eingeweide

somz NS autonomes NS

Man kann das Nervensystem des Menschen zudem noch in einen willkirlichen und unwillkirlichen
Teil unterteilen. Beide Teile kommen sowohl im ZNS, als auch im PNS vor.

* Autonomes NS (vegetativ Nervensystem)
Beispiel: Steuerung der Eingeweidetatigkeit (alle unwillkirliche Muskulatur). Hierzu
zahlen auch der Sympathikus und Parasympathikus.

* Somatische NS (animalisches NS)

Innervation der Skelettmuskulatur und bewusste Wahrnehmung von Sinneseindricken
(willkirlich)



Das Neuron

Aufbau: Siehe Neuro_Muskelphysiologie_1

Man unterscheidet verschiedene Haupttypen von Neuronen:
Alle Neuronen, die ,schnelle" Leitungen benétigen (Schmerz etc) sind pseudounipolar, da
schneller.

Haupttypen von Neuronen Multipolar: Haufigster Typ; zahlreiche
Dendritenabgange
)4
) \ ————_~  Bipolar: Dendrit und Axon entspringen an
& ~ AN
multipolar o N - entgegengesetzten Polen
. y = 7“__/% Pseudounipolar: siehe Bild
bipolar ] —\
74 \v

pseudounipolar

Das Soma (auch Perikaryon genannt) versorgt alle Auslaufer mit den erforderlichen
Syntheseprodukten. Hier liegt auch der Zellkern (im Bild oben abgebildet). Im Soma liegen auch
die Nissl-Schollen (= raues ER), Ribosomen, Mitochondrien, Lysosomen usw. diese werden
allerdings in den meisten Abbildungen nicht dargestellt.

Definitionen:
e Bindel von Nervenfasern bezeichnet man im PNS als Nerven (Ausnahmen Hirnnerven 1 (nervus
eupphaktorius) und 2 (nervus optikus), diese sind Ausstiilpungen des Gehirns)
* Bindel von Nervenfasern im ZNS bezeichnet man als Tractus (Ausnahme Hirnnerven 1 und 2)
* Ein Ganglion ist eine Anhdufung von Nervenzellkérpern im PNS
* Ansammlung von Zellkorpern im ZNS bezeichnet man als Nucleus (Kern)

Neuroglia (=Gliazelle)

Zehnmal haufiger wie Neuronen! Sind fir Funktion der Neuronen unentbehrlich. Sie kdnnen
proliferieren (wuchern) und sind deswegen fir einen groRen Teil von Gehirntumoren
verantwortlich).

Wichtigste Zelltypen der zentralen Glia:
* Astrozyten (ZNS)
* Oligodendrozyten (ZNS) Myelinscheide etc.
* Mikroglia (ZNS) Immunsystem

Wichtigste Zelltypen der peripheren Glia:
e Mantelzellen (PNS) ernahren das Neuron
* Schwannsche-Zelle (PNS) Myelinscheide
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Funktion:

Stutzfunktion
Produktion der EZM
Barriere Eigenschaft (Blut-Gehirn-Schranke)

Astrozyten

Induktion BBB

Ernahrung der Neuronen
Transmitter Metabolismus
Blutflussregeneration

Neurotransmitter

Werden in den synaptischen Spalt abgegeben!

Acetylcolin (pragangliondr = vom ZNS zu Ganglion): Wichtigster Neurotransmitter fir
Errequng der Muskulatur

Noradrenalin: Symphatikus (postganglionar = vom Ganglion zu Zielorgan)

Glutamat (Aminosaure; bei zu viel Glutamat = ,Epilepsie"; zu wenig Glutamat 2>
Neuronen sterben ab, weil sie nicht erregt werden). Wichtig im Gehirn.

Gaba (wichtigster hemmende Neurotransmitter im Gehirn; Glutamat ohne
Carboxylgruppe)

Dopamin: (Aufmerksamkeit, motorische Aktivitdt). Im Gehirn

Serotonin: Stimmung

Ubersicht: Zellen des NS

Neuronen integrieren und leiten Informationen weiter

Synapsen Ubertrage Informationen von Neuronen auf andere Nerven- und Effektorzellen
Gliazellen erfullen vielfdltige Funktionen in ZNS und PNS (Puffer- und Stitzfunktion)
Das zentrale Nervengewebe besitzt keine Bindegewebe und und ist ungewdhnlich dicht
gepackt

Hypothalamus = Filtert Informationen, zentrale ,Schaltstelle®

Kontrolliert das endokrine System (steuert Hormonsynthese)
Korpertemperatur

Nahrungsaufnahme

Trinkverhalten

Sexualitat

- Kontrolliert autonomes NS

Furchen des Gehirns = Oberflachenvergrolierung > Mehr synaptische Verbindungen maglich
Im Gehirn Hohlrdume, gefillt mit Liquor = Schutz gegen Stol3e etc.



Gehirn

* Gehirngewicht: 13509

* 100-1000 Milliarden Neuronen

* 1000 Milliarden Gliazellen

* 1 Nervenzelle (Neocortex=Grol3hirnrinde) besitzt bis zu 10.000 synaptische Verbindungen
* Gesamtstrecke der Nervenfasern: 5oo.oookm

Das Gehirn istimmunsuppressiv, besitzt also keine Immunabwehr.
Hirnhautentzindung gefdhrlich, da Entziindung Gehirn angreifen kann und keine Abwehrreaktion stattfindet.

Blut-Gehirn-Schranke (BBB): Kontrolliert, welche Substanzen ins Gehirn kommen. Nur lipophile
(fettlosliche) Stoffe kdnnen passieren, z.B. Morphin. Dieses Medikament wird durch die Schranke
zu Heroin gewandelt.

Solange Schmerzen da sind besteht kein Abhdngigkeitsgefiihl. Somit keine Gefahr der Abhdngigkeit von Morphin bei
Schmerztherapie.

Graue Substanz = Erhohte Dichte von Nervenzellkérpern (Perikarien)
Weil3e Substanz = Enthalt Nervenfasern und ihre Myelinisierung

Enstehung:
Aus drei Hirnblaschen:
* Prosencephalon (Vorderhirn)
* Mesencephalon (Mittelhirn)
* Rhombencephalon (Rautenhirn)

Telencephalon
(End- oder Gr
A

Bhim

Prosencephalon
(Vorderhirn)

N

Diencephalon

Mesencephalor
(Mittelhirn)

Rhombencephalo
(Rautenhim
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grauve weike
b Substanz Substanz

1. Und 2. Ventrikel in der Mitte dunkler Bereich

Rickenmark

Innen: grauve Substanz
AulRen: weile Substanz

Die weil3e Substanz enthalt die Rickenmarksbahnen, die in
Langsrichtung auf- oder absteigen. Die graue Substanz die o
Zellkorper dieser Rickenmarksbahnen.

Spinalnerven (gelb) = Fasern, die das Rickenmark seitlich
verlassen (sowohl afferente und efferente)

p—— S—

Krankheiten

Parkinson (fehlendes Dopamin, Transmittergleichgewicht gestort)
Alzheimer (Abbau von Gehirnmasse),
Morbus Hirschsprung: Betrifft das ENS (Bauchgehirn)
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NEURO- UND MUSKELPHYSIOLOGIE

NEUROPHYSIOLOGIE, ERREGUNGSWEITERLEITUNG

Aufbau eines Neurons (Wiederholung)

Dendrit
Ranvierscher Synapse
Schnurring
(zellkorper)
Soma
Axon I
Q'o Schwannsche

O
\\k Axonhugel Zelle
Myelinscheide

Zellkern Niss| —
Schollen
Soma: Zellkorper
Dendrit: Zytoplasmafortsatze, Funktion: Aufnahme elektr. Reize und Weiterleitung zum
Soma (Die ,Arme" des Neurons)
Axon: Fortsatz der Nervenzelle: hier wird Reiz von Zelle weggeleitet (,Strombahn")
Axonhigel: Ursprung des Axons am Soma
Nissl-Schollen: Ansammlungen von rauem ER
Synapse: Kontaktstelle Neuron-Neuron oder Neuron-Muskelzelle: Reizibertragung
Afferenz: Zuflusse von Information (afferente/sensorische Nerven = Gbertragen Signale, die von aulRen

kommen (z.B. Schlag auf den Kopf) an das ZNS)

Efferenz: Weiterleitung von Information (efferente/motorische Nerven = Gbertragen Signale vom ZNS

zum Muskel (z.B. Muskel zieh dich zusammen)

Gliazelle:
* Stitzgewebe des Nervensystems -> Stitzfunktion

* Puffer- und Schutzfunktion fir Neuronen (entschadigen schadliche Stoffe)

* Abfangen Uberflissiger und lonen



Weiterleitung

Leitungsgeschwindigkeit:

Erregungsleitung /‘I —\V I‘. I

Faserdurchmesser: Grof3erer Durchmesser -> schnellere Weiterleitung
Schwannzellen umhillen Axone, zwischen benachbarten Schwannzellen kommt es
zu Unterbrechungen der Myelinscheide (Ranvier-Schnirringe). Hier erfolgt
saltatorische Weiterleitung (--> Leitungsgeschwindigkeit wird selbst in dinnen
Axonen enorm gesteigert).

Ranvier-Schnirring: freiliegender Abschnitt eines Axons

Myelin: Wird von Schwannzellen (ZNS) oder Oligodendrozyten (PNS) gebildet

Funktion:
o verringert elektr. Kapazitat der

kontinuierliche
Fortleitung

Nervenzellmembran und erhoht ihren elektr. ) R

Widerstand (-> keine Abwanderung der elektr. 4 +D+ I l% R
Erregung aus Axon) -> Steigerung der |~ T T "~ trtdg oo
Leitungsgeschwindigkeit R

==——- + + +F == - === =
A L
o Leitstruktur fir Regeneration eines Axons, wenn  mihtmysinisierte Nervnfaser

ein Nerv verletzt wurde

saltatorische
Fortleitung

++f| _Y

Kontinuierlich: unbegrenzte Strecken, bis zu 1 m/s, in r— Vv 5-—-
nichtmyelinisierten ~ Fasern.  Hierbei muss die :;t[ Itt\I/’NII;
Depolarisation an jeder Stelle des Axons nacheinander ' A\ — -/

Internodium Schniirring

B
myelinisierte Nervenfaser

stattfinden, deswegen ist dieser Typ langsam.
Saltatorisch: unbegrenzte Strecken, bis zu 100 m/s,
myelinisierte Fasern. Die elektrische Ladung, Uberspringt" die Schwannzellen bis zum
nachsten Ranvier-Schnirring.

Naheres zur Erregungsleitung: Siehe Zellphysiologie!



Synapsentypen

Grundsatzliche Einteilung:

Elektrisch:

Elektrisches Signal wird direkt von Zelle zu Zelle weitergeleitet

Bestehen aus Gap Junctions (sogenannten Connexonen, diese bestehen aus 6
Connexin-Proteinen)

Kommen beim Menschen im Herz und Darm vor

Daver der Ubertragung: Bruchteil einer Millisekunde

Vorteil: Schneller (kein Zwischenschritt) und Energieeffizienter als chem. Synapsen
Nachteil: nicht so gut regulierbar wie chemische Synapsen

Nicht alle Molekile gehen durch, nur kleinere (Glucose, Peptide)

Chemisch:

Daver: 1-2ms
Vorteil: besser regulierbar

Synapse

Prasynaptisch: Teil der Synapse, von dem die Erregung ausgeht
Postsynaptisch: Teil der Synapse, der Errequng empfangt
Synaptischer Spalt: Raum zwischen zwei Neuronen, in dem die Neuronen als
Synapse miteinander kommunizieren
Rezeptor: fir bestimmte Reize empfindliches Molekdl
EPSP (excitatorisches (erregendes) Postsynaptisches Potential):
o entsteht bei Depolarisation der postsynaptischen Membran
o Einstrom von Na* und Ca**-lonen
IPSP (inhibitorisches (hemmendes) Postsynaptisches Potential):
o verhindert durch Hyperpolarisation die Auslosung eines AP
o Ausstromvon K" - lonen
EPSC (erregender Postsynaptischer Strom):
o depolarisierender Strom, der an einer postsynaptischen Membran durch
Neurotransmitter ausgeldst wird -> fihrt zu EPSP
IPSC (hemmender Postsynaptischer Strom):
o hyperpolarisierender Strom -> fihrt zu IPSP

e Axo-axonal e N\ \V 4 amper N\ \‘k//
iy S N L S Nl
* Axo-dendritisch P & ) SN
. L(\{ »#’\J
* Axo-somatisch & 1\ B |\
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GESUNDE NERVENZELLE GESCHADIGTE NERVENZELLE



Motorische Endplatte

Spezialisierte chem. Synapse, die fir Ubertragung der Errequng von Nervenfaser auf die
Muskelfaser verantwortlich ist.
Immer Acetylcolin als Transmitter!

* Aufbau:
o Besteht aus Endknopfchen der Nervenzelle und einem Membranabschnitt
der Muskelzelle, dazwischen befindet sich der synaptische Spalt (10-15 nm)
o Beide Membranen sind aufgefaltet -> OberflachenvergréRerung ->
Signalverstarkung
o SignalUbertragung erfolgt mittels Neurotransmitter Acetylcholin

* Vesikel:
o Aufbau: kugelférmige Zellstrukturen mit Einfachmembran
o Funktion: Transport von Lipiden und Proteinen zwischen Zellorganellen

* Exozytose: Ausschleul3en von Stoffen aus der Zelle, Prozess wird von Sequenz von
Protein-Protein-Wechselwirkungen gesteuert

* Acetylcholinrezeptor
o Nicotinischer ACh-Rezeptor: direkt ligandengekoppelte Kandle
* |onenkanadle: First-Messenger
o Muscarinischer ACh- Rezeptor: indirekt ligandengekoppelte Kanale
= Aktivieren andere lonenkanale durch Second-Messenger-Kaskade

Pumpen

* Na+ K+ ATPase (auch Natrium-Kalium-lonenpumpe genannt; ATPase >
Energieverbrauch)
* (3 Na+nach aulRen, 2K+ nach innen) unter Energie (ATP) Verbrauch

Kationkanal: 3 Zustande: offen, geschlossen und inaktiviert

Krankheitsbild

* Myasthenia gravis: Abbau der Acethylcolin-Rezeptoren, Autoimmunkrankheit,
Behandlung mit Autoimmunsuppressiva
o Acethylcolin: Neurotransmitter: sorgt fir Anderung der lonenpermeabilitat
(Depolarisation oder Hyperpolarisation)
* MS: Abbau der Myelinschicht, Autoimmunkrankheit, Behandlung mit
Autoimmunsuppressiva



NEURO- UND MUSKELPHYSIOLOGIE

AUFBAU DES MUSKELS, GLEITFILAMENTMODELL

Skelettmuskelzellenentwicklung

¢ Determination
Zelle sitzt schon ,,auf dem Muskel*
Stammzelle kommt in Kontakt mit dul3eren Faktoren, sie weils dadurch, dass sie
eine Muskelzelle wird (Nun nennt man die Zelle > Myoplast=Satellitenzelle)

* Differentiation
Wenn die Zelle ,,gebraucht" wird entwickelt sie sich. &

Entwicklung der speziellen Eigenschaften einer . °e\.;' \ . <
Muskelzelle (Nun nennt man die Zelle > Myozyt) . >V | ’ 5
e Fusion 0 .

Vereinigung mit anderen Muskelzellen

Das Protein Myostatin regelt den Muskelaufbau, es
hemmt die Differenzierung von Stammzellen zu
Muskelzellen.

= Lebensnahes Beispiel:
=@l Die russische Oma links konnte Myostatin-Hemmer genommen
haben, sodass sie unnatirliches Muskelwachstum erreicht hat ;-)

USA VS. RUSSIA

Satellitenzelle: sitzt auRerhalb von Muskelfaser: wenn der Muskel verletzt ist, konnen diese Zellen
den Riss auffillen -> Regeneration

Unterschiede der Muskeltypen

Skelettmuskulatur Herzmuskulatur Glatte Muskulatur
Querstreifung v v X
Willkirliche v X X
Kontrolle
Regenerierbarkeit v X v
Synzytien v Funktionelles SZ Funktionelles SZ

Synzytium: eine durch Verschmelzung mehrerer Einzelzellen entstehende mehrkernige Zelleinheit

Funktionelles Synzytium: System aus Zellen, die durch Zellmembran voneinander getrennt sind,
aber Uber zahlreiche Gap — Junctions miteinander verbunden sind




Aufbau der Sarkomere

Siehe Anatomie Muskelgewebe

Z Z Z
[-Bande: nur dUnne Filamente

A-Bande: dicke Filamente
H-Zone: NUR dicke Filamente

| A | A |

Sarkomer: 2-2,3 um Sarkomer: 2-2,3 ym

Bestandteile des Sarkomers:
* A-Bande: hauptsachlich Myosin (15nm dick)
* |-Bande: Aktin, Tropomyosin, Troponin (7nm)
* Z-Scheibe: a-Aktinin
* M-Linie: M-Protein
* Flexibles Netzwerk um Filamente: Titin, Nebulin

Gleitfilamentmodell

[-Bande [-Bande
— A-Bande —
Kontraktion
Z-Scheibe / Z-Scheibe

M-Linie

Kontraktion: Sarkomergrenzen verschieben sich ineinander-> Sarkomer verkirzt sich
(1) Filamente verkUrzen sich nicht (!) schieben sich nurineinander



Aufbau von Myosin

Bindungsstellen am Myosinmolekil:

Stab Kopf
| [
Leichte Kette Aktin ATP

ATP: Myosin braucht Energie um sich von Actin wieder
abzuldsen

Wenn man Actin und Myosin verbindet, kommt es zur
Viskositatszunahme = Grol3eres Protein hat sich gebildet
=> Actin und Myosin kénnen auch ohne ATP miteinander
agieren.

Wenn man dann noch ATP zugibt, geschieht eine
Viskositatsabnahme = ATP wird fUr die Ablosung der
beiden Stoffe benétigt.

Myosin hangelt sich am Actin entlang.
https://www.youtube.com/watch?v=Cjx3vSms4N8

Actin und Myosin sind in Wechselbeziehung zueinander.

Krankheiten:
* Muskeldystrophien:

Aktomyosin
Myosin

+ Aktin

Aktomyosin
(Komplexbildung, Viskositdatszunahme

+ATP

Dissoziation, Viskositatsabnahme

Verankerung des Actins am Sarkomer ist nicht mehr funktionsfahig. Am Anfang
keine Symptome, bis sich Kinder richtig anfangen zu bewegen. Halteapparat ist
nicht stabil, deswegen oft Risse in der Muskulatur, er regeneriert sich zwar,
allerdings ist die Regenerationsfahigkeit im Alter von ca. 10 Jahre erschopft.




HUMANGENETIK

Ziel der Humangenetik: Eine Prognose zu geben, Therapie ist meistens nicht moglich.
Gesetz: Es werden keine gesunden minderjahrigen auf Tragereigenschaften untersucht = Schutz

5-7% aller Neugeborenen sind von einer Entwicklungsstorung betroffen.
50% davon Unbekannt, Polygen, Multifaktoriell

Betroffen 5-7%

Ursachenverteilung

0 25% Monogen

0 60%
Unbekannt

Unauffillig Polygen
Multifaktoriell

@ 10% Chromosomal
B 5% Teratogen

Ursachen angeborener Storungen:
* Erworben, wahrend der Schwangerschaft (z.B. durch Alkohol...)
* Chromosomenstorung (Trisomie...)
* Veranderte Gene (Erbkrankheiten)
e Multifaktoriell (z.B. Diabetes...)
*  Unbekannt

Warum ist gerade das 21. Chromosom so haufig betroffen?

Recht kleines Chromosom, Korper toleriert eventuelle Fehler (z.B. 3-fache ,AusfGhrung") weil er
sie nicht erkennt. Andere Chromosomenstorung kommen genau gleich viel vor, werden allerdings
vom Korper direkt aussortiert.

Film: ,Gattaca" (= Designer-Baby)

Minoranomalie = Kleine Fehlbildungen
Zum Beispiel an den Handen, schrage oder kirzere Finger
<->Majoranomalie

Neurofibromatose:

Fibrome: Haut-Ausartungen

Verschiedene Ausmalf3e moglich, von ,Kaffeeflecken" bis zu Ausstilpungen Gber
die ganze Haut verteilt.




Analyse
Analyse: Vollblut! Lo
Zellteilung wird in Metaphase arretiert! Dort sind die Chromosomen : :
Lentwirrt" und konnen abgezahlt werden.

Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung (FISH)
- Nachweis von Chromosomenaberrationen
* Prinzip: Fluoreszenz- markierte DNA- Sonden werden verwendet, die spezifisch an
bestimmte DNA-Stellen auf den Chromosomen binden kénnen (Verbindung:
Hybridisierung). Bindet eine solche gefarbte Sonde an die DNA kdnnen Lokation und die
Anzahl der Kopien ausgewertet werden
* Multicolor — FISH: Durch mit unterschiedlichen Farbstoffen markierte DNA-Sonden
konnen mehrere Ziel DNAs gleichzeitig ausgewertet werden.
* Anwendung: Wenn bekannt ist, dass ein bestimmter Abschnitt defekt ist, wird dieser aus
dem Chromosom sequenziert.
* Beispiel: Bei Verdacht auf ein Down — Syndrom verwendet man Sonden, die an
Chromosom 21 binden kdnnen und es sichtbar machen -> liegt es dreifach vor, handelt es
sich um Down-Syndrom

Chromosomenstorungen

Chromosomen:
Oben: P-Arm (kurz)
Unten: Q-Arm (lang)

Definition Chromosomenaberration:
Anomalie, die Struktur oder Anzahl von Chromosomen eines Genoms betrifft.

Unterteilung nach Art der Chromosomenaberration
* Numerische Aberrationen (Mosaik) =2 ,Eins zuviel"
- Monosomie (nicht Uberlebensfahig): ein Chromosom im diploiden Chomosomensatz
fehlt
- Trisomie: Uberzahliges Vorhandensein eines Chromosoms
- Triploidie (siehe unten)

¢ Strukturelle Aberrationen 2 ,Verschoben/Translokation"
- Unbalanciert
- Balanciert

Allgemein gilt: Deletationen haben i.d.R. deutlich starkere Auswirkungen als Dublikationen.
Unterteilung nach Ort der Chromosomenaberrationen

« Konstitutionell (treten in Keimzellen auf -> liegen in allen Korperzellen des Betroffenen vor)
* Somatisch (erst nach dem Zygotenstadium = auf einzelne Gewebe beschradnkt)



Chromosomenstorung (pranatal)

- Wachstumsretardierung (Differenz zwischen rechnerischer und sonographischer SSW)

- Erhohte Nackentransparenz (Hydrops)

- Fehlbildungen

- Singulare Nabelschnurarterie (nicht zwingendermafRen mit Behinderung des Kindes verbunden,
solange keine weiteren Auffalligkeiten auftreten kann das Kind dennoch véllig gesund (oder mit behebbaren
Fehlern) zur Welt kommen)

- Diskrepanz zwischen Placenta und Fet

("Triploidie: T T
iy - . . 0 MR R o
- Kaum Uberlebensfahig: wenn Kind lebendgeboren wird, stirbt ~ #%% %58 &8 LB
es meist schon in den ersten 5 Monaten BEE 18 88 1m¢ 2ol Bt B
- Zelle enthalt 3 vollstandige haploide Chromosomensatze
488 343 fas #48 EEL adh
(69 Chromosomen).
- Neben Monosomie X und Trisomie 16 haufigste 95 I8 ase san  B08
Chromosomenstérung in frihen Spontanaborten
- Entstehung:

- Digynie (80%): 2 mitterliche haploide Satze
- Diandrie (20%): Befruchtung einer haploiden Zelle durch 2 Spermien oder diploides
Spermium (eher selten)

- Translokation (ein Chromosom ist an eine andere Stelle verschoben)
- Balanciert: bleibt i.d.R. ohne Auswirkung fir Triger, da Genom vollstindig erhalten bleibt
- Unbalanciert: zahlreiche morphologische Anomalien und Fehlbildungen kénnen auftreten

Reziproke Translokation: Austausch von Chromosomenabschnitten nicht-homologer
Chromosomen

Beispiel: Reziproke 13-18 Translokation-Trisomie = Verschiebung des nicht-homologen 13. Chromosoms auf das 18.
Sodass am 18. drei Chromosomen vorhanden sind.

Cell division
/ of meiosis | \

Quadrivalent
in gametocyte
at meiosis |

Chromosomes of Chromaosomas of
one daughter cell other daughter cell
Alternate Tertiary trisomy, monosomy
Normal Balanced 9 Tertiary trisomy Tertiary monasomy
Interchange trisomy, monosomy
Adjacent-1
Cxﬁ f Interchange trisomy Interchange monosomy
Unbalanced Unbalanced
Adjacent-2 r
C:J.'Y_/'

q

Unbalanced Unbalanced



Trisometrie 13 (Patau-Syndrom)

Haufigkeit: 1:5000

Sterberate: 5o% im ersten Monat, Betroffene konnen aber auch Gberleben und alt werden
Symptome: LKG Spalte, verminderte Geburtsmalf3e, multiple Fehlbildung, Skalpdefekt
(Kopfhaut), Hexadactylie (z.B. 6 Finger)

Trisomie 18 (Edwards-Syndrom)

Haufigkeit: 1:3.000

infaust (versterben meist im Mutterleib) 95%

Symptome: Niedriges Geburtsgewicht, Organfehlbildung, typische Fingerstellung

Trisomie 21 (Down-Syndrom)

Haufigkeit: 1:700

Karyotyp zum Beispiel: 47, XY, +21

Die Wahrscheinlichkeit einer Trisomie 21 nimmt mit dem Lebensalter der Mutter drastisch
zu

Es kann auch eine Translokationstrisomie vorliegen, dabei kommt das 21. Chromosom
auch dreimal vor, hat sich jedoch an ein anderes Chromosomenpaar angeheftet.

Uniparentale Disomie (UPD) (1)

Beide Chromosomen eines homologen

. 'it‘ g @ "

Chromo.somenpaares stammen von einem gg E(E i n ]

Elternteil L N 1) : P
Maternal: vaterliches Chromosom fehlt I 2 aa :

e i€ ¥ M o i ou

Paternal: mitterliches Chromosom fehlt iy fR FR AN 88 M

BHOM o » 5B i

Vorwissen: Pt
Wir besitzen alle Chromosomen zweimal (einmal Mutter, ’IE" I E|
einmal Vater), das bedeutet, dass wir auch alle Gene doppelt e 3
besitzen. Nun gibt es Gene, fur die vorprogrammiert ist, von 1 | YT (TYT
welchem Elternchromosom sie ,abgelesen™ werden. Diese kemeeen \ LAY/ \UAL/

Vorprogrammierung nennt man Pragung (Imprinting). Bei Adhebung des et und neve Prigung

Keimzellen geht die Pragung der Elternchromosomen E 2
verloren und wird — je nach Geschlecht des Kindes — neu \\

programmiert (siehe Bild rechts). s I\ I



Entstehung UPD:
(A: aktiviertes Gen, I: inaktiviertes Gen)

y o % Die UPD entsteht nur, wenn bei der Meiose (Keimzelle)

I \I H/“ ein Fehler auftritt. Dieser Fehler sorgt dafir, dass die

i ! ) {T'; Tochterzellen falsch verteilt sind (Bild links: zwei

inaktive Gene in einer Keimzelle). Die nun entstandene

\\ e Zygote muss aussortiert werden, weil ja ein Gen zu
_( j\\\ i\\\‘ ‘: :-"E\’(” /: ,viel* vorhanden ist.

Fall 1 (links): Das aktive Gen wird aussortiert, es

' : . . . .
befinden sich noch zwei inaktive Gene in der Zygote.
/ N\ . w
Aoomwiiah [ I EI E' \ Diesen Chromosomenfehler nennt man ,UPD".
oder manrlich \'\ /l’
o o \/p Fall 2 (mitte): Kein Problem
/{g 6:.) (N »trisomic rescue”
A "\
/ \\ . .
/ I 'El IE] \\ Fall 3 (rechts): Kein Problem
P e PR A
[ \ ( )
, ) |
Jy ap Ay

Je nachdem, welches Chromosom von dieser UPD betroffen ist, entstehen unterschiedliche
Krankheitsbilder.

Prader — Willi — Syndrom:
- UPD: 15 Chromosom maternal (UPD1smat = UPD am 15. Chromosom durch zwei inaktive
Gene der Mutter (mater))
- Symptome:
o Im Sauglingsalter massive Muskelhypotonie, Trinkschwache
o Spadter zunehmende Fettleibigkeit (Adipositas), Fressucht (Hyperphagie),
Minderwuchs, MR

Angelman - Syndrom:
- UPD: Chromosom 15 pateral (UPDaspat = UPD am 15. Chromosom durch zwei inaktive
Gene des Vaters (pater))
- Symptome:
Zunachst unauffallig, ,spater happy-puppet", Lachsalven, MR, ataktischer Gang, Epilepsie

Silver — Russel — Syndrom:
- UPD Chromosom 7, maternal
- Ursache: meist sporadisch
- Symptome: prd- und postnataler graziler Minderwuchs bei relativ grofsem Hirnschadel,
dreieckige Gesicht, Kirperassymetrien, nur ausnahmsweise verzégerte mentale
Entwicklung

Beckwith — Wiedemann - Syndrom:
- UPD Chromosom 11p15, pateral
- Symptome: unausgeglichenes Wachstum einzelner Organe, Fehlbildungen an Kopf und
Bauchwand, gehduftes Auftreten an Tumoren



Verschiedene Erbgange

Autosomal - Dominanter Erbgang:

- Vertikale Vererbung Uber mehrere Generationen

- Ubertragung von Mann z Mann méglich

- Mdnner und Frauen gleichhaufig betroffen

2 - Risiko fir Nachkommen eines Betroffenen betragt 50%
@o - Reduzierte Penetranz und variable Expressivitat

2444

@ O ® ©o o O o O
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Autosomal-rezessiver Erbgang:

Autosomalrezessive Erbgang - fir gewohnlich Erkrankung in einer Generation (Geschwisterreihe)
wor B B e Manner und Frauen gleichhaufig betroffen
- Positive Korrelation mit Blutsverwandtschaft der Eltern
- Risiko fir Nachkommen von Eltern eines Betroffenen betragt 25%,
fur Nachkommen eines Betroffenen sehr gering
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Erweitertes Wissen




X - chromosomaler Erbgang

- fUr gewdhnlich nur mannliche Betroffene

- keine Ubertragung von Mann zu Mann

- alle S6hne eines Betroffenen sind gesund, alle Téchter eines
Betroffenen sind Ubertrdgerinnen

X-chromosomal — dominanter Erbgang

X-chromosomal-dominanter Erbgang - Ubertragung durch eine betroffene Frau an S6hne und
Toéchter

- Ubertragung durch einen betroffenen Mann nur an Téchter
(keine Ubertragung von Mann zu Mann)

- beide Geschlechter sind betroffen, aber Frauen haufiger als
Manner

gesunder Vater = kranke Mutter
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Mitochondrialer Erbgang (mtDNA)

- Ubertragung nur durch weibliche Betroffene, Risiko bis zu 100%
- beide Geschlechter sind gleichhaufig betroffen

Chromosomaler Erbgang

- Trager einer balancierten Chromosomenstorung konnen sowohl gesunde Nachkommen (mit
normalem oder balanciertem Karyotyp) als auch unbalancierte Nachkommen (mit
unbalanciertem Karyotyp) haben. Im Stammbaum findet sich dann manchmal eine scheinbar
vollig regellose Verteilung von Betroffenen (oder Fehlgeburten/Totgeburten) beiderlei
Geschlechts, die keinem klassischen Erbgang zugeordnet werden kann



