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Forschungsschwerpunkfte:

Hypoxie, zelluldre Sauerstoffsensoren und deren Inhibitoren (neue Medikamente!)
Schutz von Herz- und Gehirnzellen unter Sauerstoff- und Substratmangel
Proliferation und Differenzierung von Zellen zur Geweberegeneration

Klinischer Bezug: Hypoxie-assoziierte Erkrankungen - Hypertonie - Herzinfarkt - Schlaganfall

Was bieten wir

- Intensive Betreuung durch erfahrene Wissenschaftler*innen

- Einfiihrung in wissenschaftliche Methoden und Analytik
- Unterstiitzung bei Stipendienantrdgen

- Teilnahme an Kongressen

- Tipps und Tricks fiir die Prdsentation von Ergebnissen
- Excitement, adventure and really wild things....

Was erwarten

- Neugier und Freude an Entdeckungen
- Teamfdhigkeit
Einsatzbereitschaft

Projekte im Uberblick

Zelluldre Sauerstoffsensoren

- spielen eine wichtige Rolle bei vielen bei vielen
Hypoxie-assoziierten Erkrankungen (z. B. Krebs,

Entziindungen, Herzinfarkt, metabolische Erkrankungen)

- kénnen durch neue Medikamente inhibiert werden

Aktuelle Fragen:

Welche méglichen Nebenwirkungen besitzen
Inhibitoren zelluldrer Sauerstoffsensoren (z.B.
beziiglich des zelluldren Energiemetabolismus)?
Welche Bedeutung hat der Sauerstoffsensor FIH
fiir den Schutz von Herzzellen unter O,- und/oder
Substratmangel?
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Fluoreszenzmikroskopie; Kolokalisation
Der Proreninrezeptor (PRR) an der Mitosespindel (As4.1 Zellen)

Folge des PRR-knock down
fiir die Mitosespindel:
Spindle Desorganisation
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Analyse von Zellfunktionen: Nekrose
Transfektion von Zellen, LDH-Assay
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Analyse von Zellfunktionen: Apoptose

Transfektion von Zellen, FACS-Analyse
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Unter Sauerstoff- und Glukosemangel kommt es vermehrt zu
Apoptose. Die Uberexpression von zyto-Renin verhindert dies.

Das AusmaB der Nekrose kann anhand des
LDH-Gehaltes des Mediums bezogen auf den
LDH-Gehalt der Zellen abgeschdtzt werden.
Die Uberexpression von zyto-Renin schiitzt
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Eine zytosolische Variante des Renins

- wirkt unter Stress-Bedingungen iiberraschend protektiv
- schiitzt Herz- und Gehirnzellen vor nekrotischen und apoptotischen Untergang
- moduliert die Mitochondrienfunktionen

Aktuelle Fragen:

Wie wird die Expression des zytosolischen Renin s reguliert?

Wie wirkt zytosolisches Renin auf Nervenzellen und auf Herzzellen?
Was ist der Wirkmechanismus?

- Genregulation: RT-PCR, Promotoranalysen, mRNA Stabilitat

- Uberexpression, Knockdown und Knockout in Zellen, Médusen und Ratten

- Hypoxie, Substratmangel, oxidativer Stress in vitro

- Analysen von Proliferation, Zellzyklus, Nekrose, Apoptose, sowie

- Metabolismus, Mitochondrienfunktionen

- Western Blot, Co-Immunoprdzipitation, Immunfluoreszenz, Konfokalmikroskopie
- Fluoreszenz-activated cell sorting (FACS), Life Cell Imaging

- Differenzierung von Progenitorzellen (Herz, Nervenzellen)

herkémmlichem Renin erhéht die Nekroserate.
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Transgene Ratten mit
Uberexpression
des zyto-Renins

Isolierte Herzen kdnnen in einem ex-vivo
Perfusionssystem inkubiert werden. Nach
Abbinden der linken Koronararterie,
gefolgt von einer Phase der Reperfusion,
kann die InfarktgraBe bestimmt werden.
Die Uberexpression von zyto-Renin
vermindert die Infarktgroe um ca 50%.

Doktorand*innen (aktuell)
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