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Mitose im Uberblick




Raumliche Darstellung der
Prozesse ab der G2-Phase

G Golgi-Apparat

Zellwand der Mutterzelle

, Mikrotubuli-Band um die Zelle
| stiesl==——— ) \\/Ird spater fur die Abschnlrung
der beiden Tochterzellen benotigt!

Golgi-Vesikel transportieren Pro-
e i e e teine, die fur den Aufbau der neu-
en Zellmembran bendtigt werden !

vom Golgi-Apparat

: Phragmoplast-Mikrotubuli sorgen
Set e TUr Fixierung dieser Vesikel am
Bauort der Zellmembran !

frihe Zellplatte
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Karyogramm einer diploiden menschlichen Zelle

Haploider Chromosomensatz, d.h. 23 Chromosomen
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22 mdutterliche / vaterliche Autoisomen plus 2 Geschlechtschromosomen



Korperzellen - Keimzellen

Korperzellen, z.B. Leber-, Haut-, Drisenzellen, sind diploid!

Keimzellen, d.h. Eizelle, Spermienzelle sind haploid!



Unterschied Mitose -

Mitose

Diploide Korperzelle

_ mutterliches
Chromosom

__ vaterliches
Chromosom

DNA-Replikation
--- Entstehung von
4 Chromatiden

Anordnung der verdoppelten
Chromosomen in der Spindel

Trennung der
--- Schwesterchromatiden
aller Chromosomen
in der Anaphase

-2 identische diploide
Tochterzellen

Melose

Melose

Diploide Vorlauferkeimzelle

vaterliches
Chromosom_

~

_Zellmembran

-
-

homologe

Chromosomen ---Kernmembran

mutterliches
Chromosom

Kernmatrix

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

Paarung der verdoppelten ---------- 9
Chromosomen, z.T. Austausch \
von Chromatidenabschnitten
(Crossing-Over)

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

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

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

4 haploide ---
Tochterzellen



Unterschied Mitose - Meiose

Mitqse

2 identische,
diploide
Tochterzellen

Verteilung der Chromatiden der vaterlichen
und mutterlichen (homologen)
Chromosomen auf die Tochterzellen !

Melose

4 haploide
Tochterzellen

Zuféllige Verteilung der vaterlichen und
mutterlichen Chromosomen in der 1.
Reifeteilung und dann Verteilung der

Chromatiden der vaterlichen und
mutterlichen Chromosomen in der 2.
Reifeteilung !



Zellalterung und Zelltod

Regulation des zellularen Gleichgewichts

Konstanter Zellpool

Zellreifung
Differenzierung

Zellalterung
Seneszenz




Zellalterung und Zelltod

Regulation des zellularen Gleichgewichts

Konstanter Zellpool

Zellreifung
Ditferenzierung

Zellproliferation Zellalter Zelltod
Senesze




Alterung des Zellsystems durch
Alterung der ausdifferenzierten Funktionszellen

« Zellalterung bedeutet primar den Verlust der
Flexibilitdt und Anpassungsfahigkeit — d.h. die Zelle
ISt nicht mehr in der Lage, ihren Stoffwechsel opti-
mal an die Bedingungen der Umgebung anzu-
passen.

ausdifferenzierte, nicht
mehr teilungsfahige
Funktionszelle

Anabole Prozesse

Metabolismus

Katabole Prozesse
10



Zellalterung

« Zellalterung bedeutet primar den Verlust der
Flexibilitdt und Anpassungsfahigkeit — d.h. die Zelle
ISt nicht mehr in der Lage, ihren Stoffwechsel opti-
mal an die Bedingungen der Umgebung anzu-

passen.

* Syntheseleistungen gehen zurilick - das
Gleichgewicht zwischen Auf- und Abbau
verschiebt sich langsam in Richtung Abbau

Anabole Prozesse

Metabolismus
Katabole

Prozesse
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Zellalterung

« Zellalterung bedeutet primar den Verlust der
Flexibilitdt und Anpassungsfahigkeit — d.h. die Zelle
ISt nicht mehr in der Lage, ihren Stoffwechsel opti-
mal an die Bedingungen der Umgebung anzu-
passen.

» Syntheseleistungen gehen zurtck — das
Gleichgewicht zwischen Auf- und Abbau verschiebt
sich langsam in Richtung Abbau

Alternde Zellen produzieren wesentlich

 geringere Energiebilanz

 geringere Aktivitat bzgl. genetischer Stabilitat
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Alterung des Zellsystems durch
Alterung der Regenerationszellen

Regenerativer Konstanter Zellpool
Zellpool

Zellreifung
Ditferenzierung

Zellproliferation Zellalter Zelltod

Senesze
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Alterung des Zellsystems durch
Alterung der Regenerationszellen

Regenerativer Konstanter Zellpool

Zellpool
Zellreifung
Zellprolife- Differenzierung
ration Zellalter Zelltod

Senesze

* regenerative Zellen haben eine begrenzte Teilungsfahigkeit
und damit begrenzte Regenerationsfahigkeit
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Zellalterung ist genetisch vorbestimmt

 d.h. jede Zelle hat eine spezifische und genetisch
determinierte Lebensspanne

 sehr wahrscheinlich gibt es eine ,innere Uhr" der
Zelle, die die Lebensspanne bestimmt.

 Telomere der Chromosomenenden wurden als
diese ,innere Uhr* beschrieben

Genetisch
—_— —_— —_— — programmierter
Zelltod
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Zellalterung und Zelltod

« Konsequenz der Zellalterung ist der genetisch
programmierte Zelltod = Apoptose

Apoptose

Organellen nicht geschadigt intakte Membranen

Chromatin
fragmentiert
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normale Zelle Zelle schrumpft Fragmentierung der Zelle Entstehung apoptotischer Kérperchel

« Apoptose ist ein energieverbrauchender Prozess



Zelltod

* eine zweite Form des Zelltodes ist die Nekrose

Nekrose

Auflésung der
Membran

Organellen geschadigt

Chromatinmuster konserviert

normale Zelle geschwollene Zelle weitere Schwellung Freisetzung des Zellinhalts

 bei Schadigung durch externe Einflusse, z.B. mecha-
nische Verletzung, Hitzeeinwirkung etc. 17



Teillungsaktivitaten unterschiedlicher Gewebe

Gewebe mit hoher mechanischer Belastung und
starker Regenerationsnotwendigkeit :

z.B. Darmepithel, Blutzellsystem, Keimdrlsen

haben hohe Zellteilungsaktivitat !

Gewebe mit hoher konstanter physiologischer
Belastung:

z.B. Herz, Gehirn, Nerven, Leber, Lunge

haben geringe Zellteillungsaktivitat !
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Zellerneuerungszeiten im Gastrointestinal-Trakt

Die Zellumschlagszeit gibt den Zeitraum an, in
dem jede Zelle des spezifischen Gewebes
einmal erneuert wurde !

Gewebe Zellumschlagszeit”
Lippe 14.7 Tage
Mundhohle 4.3 Tage
Magen 9.1 Tage
Dinndarm 1.4 Tage
Dickdarm 8.1 Tage

D.h. die Zellumschlagszeit zeigt an, ob ein
schnelles oder langsames Wechselgewebe 9
vorliegt |



Tellungs- bzw. Regenerationsaktivitat in verschie-

denen Geweben

Teilungsaktivitat

hoch

mittel

niedrig

kaum bis gar nicht

Gewebe

blutbildendes System
Intestinalepithelien
Keimdrlsen

Hautepithel, Epithel der
Augenlinse

Lunge, Leber, Niere,
Bindegewebe

Herz, ZNS
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Gebildete Zellmasse pro 70 Jahre Lebenszeit

ka Zellmasse/70 J.

Hautzellen 86
Magen-Darmzellen 6850
Lymphozyten 275
Erythrozyten 460
Granulozyten 5400

Thrombozyten 40



Zelltellungsaktivitat in der Darmzotte

DARMLUMEN

Zotten (keine Zellteilung)
Zellwanderung von O

der ,Geburt” am Boden ®vin®
der Krypte bis zum
Verlust an der
Zottenspitze in Verlauf
von 3-5 Tagen

Querschnitt
einer Zotte

Epithel-
zellen

Krypte

Querschnitt
einer Krypte

lockeres
Binde-
gewebe
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Zelltellungsaktivitat in der Darmzotte

Wanderungsrichtung
der Zellen

Vorlauferzellen

. _ ‘
differenzierte \| sterben nach 1-2
T Zellen, keine |} Ta:qen ab und
Zellteilung miissen ersetzt
) werden !
e = |Gesamtumschlags-
T :j. Y/ schnelle zeit ca. 1.4 Tage
s i =29% Zellteilung
f: L) /] (Zykluszeit
~=_ Il / . = 11 Stunden)
f‘. = 4 ‘
'®
?" - I‘,
| a o Stammzellen mit
98 \‘

langsamer Zellteilung
Sy e (Zykluszeit > 24 Stunden)
differenzierte

Zellen, keine
Zellteilung
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Zellteilungsaktivitat in der Darmzotte

LUMEN OF GUT

epithelial cell migration
from “birth” at the bottom
of the crypt to loss at the
top of the villus
(transit time is

villus (no cell division)

Cross section

3-5 days) .. 9. Thymidin pulse-chase Experiment
epithelial 4 . ’ s
cells ~
crypt
Cross
loose section
connective ~ of crypt
tissue

'nondividing
Cdifferentiated-
| colls

direction of

IROVeenL rapidly dividing

| cells (cycle time
| ~ 2 hours

Vorlauferzellen

_ slowly dividing stem
~cells (cycle time
=~ 24 hours

(A) nonaivi‘ding
differentiated

Paneth cells 40 min 1 day 2 days 3 days
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Entwicklung und Aufbau eines Organismus

_ aullere Zellmasse =
innere Zellmasse = Trophoblast

Embryoblast

Foetus erwachsener
Mensch
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Entwicklung der Blastocyste

Morula Schnitt durch
befruchtetes et o 2 Zellen oS aeriborali S aigaliams it 16 Zallen s il s Biastorvaie
-Ei 1
Maus-Ei 112 Tage 21:Tage Verdichtung 3 Tage 4 Tag

¥

Zona mutterlnche und
pellucida  vaterliche Pronuclei

50 um
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Eine Maus — vier Eltern

Maus-Embryo im Maus-Embryo im Entwicklung der fusionierten Embryonen

8-Zellen-Stadium, 8-Zellen-Stadium, verlauft bis zum Blastocysten-Stadium in vitro
die Eltern sind weil3 die Eltern sind schwarz

Protease-Behandlung entfernt bei
jedem Ei die Zona pellucida

Embryonen werden zusammengedriickt
und verschmelzen bei Inkubation bei 37°

L’_'l

das Maus-Baby hat vier Eltern
{seine Pflegemutter gehort nicht dazu)
27



Entwicklung und Aufbau eines Organismus

_ aullere Zellmasse =
innere Zellmasse = Trophoblast

Embryoblast

Foetus erwachsener

Mensch
Gy

Adulte
Stammzellen
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Potenzverlust von Stammzellen

Die Potenz der
Stammzellen wird im
Zuge der Entwicklung
von embryonalem zu
adultem Gewebe im-
mer mehr einge-
schrankt !

®
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Embryo at the
8-celi stage

:

PLURIPOTENT

Embryonic stem cells

MULTIPOTENT

o> G -

Neuronal stem cells

Heamatopoietic cells

w—> - -

Skin stem cells

Neurons

Epithelial
cells

Fibroblast

Blood cells

Narve calis

Blood cells
Liver cells
Muscle cells

Skin
Nerve cells




Potenzdefinition von Stammzellen

die Zellen eines Embryos bis zum 8-Zellstadium sind
totipotente (alles kbnnende) embryonale Stammzellen (ES),
d.h. sie kdnnen in geeigneter Umgebung noch zu kompletten
Organismen heranwachsen.

nach der Einnistung der Blastocyste sind die ES jedoch
nur noch pluripotent (viel kdbnnend), d.h. sie sind nur
noch in der Lage, sich zu Zellen der drei Keimblatter
Ektoderm, Entoderm, Mesoderm und der Keimbahn zu
entwickeln.

Multipotent nennt man Stammzellen, die sich noch zu
den verschiedenen Zelltypen einer Linie entwickeln
konnen. Hierzu gehoren auch die adulten Stammzellen
(AS), welche nur noch organische Zellen bilden kénnen.
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