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Unser Gehirn besteht aus Milliarden von Nervenzellen, die durch Synapsen miteinander verbunden sind.

Alles, was wir lernen, wird durch Anderungen dieser Synapsen gespeichert. Dies geschieht durch Stérkung
oder Schwachung bereits bestehender Synapsen, oder aber durch Neubildung und Abbau ganzer Synapsen.
Um beispielsweise zu verstehen wie unser Gehirn lernt, missen wir zun&chst verstehen, wie Synapsen funktio-
nieren und gebildet werden.

Die Mehrheit (80 - 90%) der Synapsen im Gehirn sind sogenannte exzitatorische Synapsen, welche eine
anregende Wirkung auf die empfangenden Nervenzellen haben. Es gibt aber auch inhibitorische Synapsen,

die die Aktivitat der empfangenden Nervenzelle hemmen. Eine stabile Balance zwischen anregender und
hemmender Aktivitat ist essentiell fir ein gesundes Gehirn, wie man an Krankheiten (z.B. Epilepsie) sehen kann,
bei denen genau diese Balance gestort ist.

Bislang haben sich die meisten Studien der Synapsenbildung auf exzitatorische Synapsen konzentriert.
Inhibitorische Synapsen haben ein anderes Erscheinungsbild als exzitatorische Synapsen und es war bisher
nicht klar, ob beide Synapsentypen durch dhnliche Prozesse gebildet werden. Ich habe den Bildungsprozess
inhibitorischer Synapsen im Detail erforscht und herausgefunden, dass es bei ihrer Bildung einen wichtigen
Unterschied zu exzitatorischen Synapsen gibt.

Um die Bildung inhibitorischer Synapsen zu beobachten, bediene ich mich moderner
wissenschaftlicher Methoden. Ich benutze Gehirnschnitte in Gewebekultur, in denen
ein Teil der inhibitorischen Nervenzellen ein griines Protein (GFP - Green Fluorescent
Protein) herstellt. Damit kann ich die inhibitorischen Synapsen, die die griinen Nerven-
zellen bilden, mit Hilfe eines Fluoreszenz-Mikroskops identifizieren. Die empfangenden
Nervenzellen (in meinem Fall CA1 Pyramidalneuronen) farbe ich mit einem intrazellula-
ren Farbstoff rot ein. Mit einem Zwei-Photonen-Mikroskop (hohe Prazision bei nur
minimaler Schadigung) kann ich die Bildung der inhibitorischen Synapsen dann ,live,
Uber einige Stunden hinweg beobachten.

Eine Synapse ist aus dem Axon der sendenden und dem Dendrit der empfangenden

Nervenzelle zusammengesetzt. Den Dendriten wachsen standig kleine Fortsétze, die

Kontakt zu benachbarten Axonen suchen, um eventuell Synapsen zu bilden. Ein wich-

tiges Ergebnis meiner Arbeit ist, dass diese Fortsatze den Unterschied zwischen exzi-

tatorischen und inhibitorischen Axonen erkennen kénnen: aus einem Kontakt mit einem exzitatorischen Axon
kann eine neue Synapse entstehen, dagegen wird nach Kontakt mit einem inhibitorischen Axon ein Fortsatz
stets zurlickgezogen. Eine neue inhibitorische Synapse kann nur dort gebildet werden, wo ein inhibitorisches
Axon den Dendriten schon ohne Hilfe von Fortsétzen berthrt. Das bedeutet prinzipiell, dass die Moglichkeiten
flr neue inhibitorische Synapsen viel starker eingeschréankt sind, als flir neue exzitatorische Synapsen.

Diese Ergebnisse leisten einen wichtigen Beitrag zu unserem Verstandnis des Entstehens und der Plastizitat
neuronaler Netzwerke.

In meiner zuklnftigen Forschung mdchte ich mehr dartber herausfinden, wie und warum neue inhibitorische
Synapsen gebildet werden. Ich werde zum Beispiel untersuchen, ob ihre Bildung von der Aktivitat der umlie-
genden Nervenzellen beeinflut wird. Auch werde ich untersuchen, welche MolekUle bei diesen Prozessen
eine Rolle spielen.



