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Projekt Beschreibung:

Dieses Forschungsvorhaben untersucht den Einfluss der astrozytaren Transmitterfreisetzung auf die
synaptische Signallibertragung. In der laufenden Forderperiode konnten wir wesentliche Hinweise
auf die Koexistenz zweier unabhangiger Sekretionswege in Astrozyten erarbeiten, die zum einen
Synaptobrevin Il und Cellubrevin als funktionell nicht Gberlappende, vesikulare SNARE Proteine
nutzen und zum anderen die schnelle glutamaterge Neurotransmission in gegensatzlicher Weise
steuern. Diese Ergebnisse erlauben neue Einblicke in die Heterogenitat astrozytarer
Signallbertragung, die als integraler Bestandteil einer bidirektionalen Kommunikation zwischen
Neuronen und Astrozyten fungieren kénnte. Zusammengenommen bilden diese Befunde eine solide
Grundlage, um in weiterfihrenden Untersuchungen das Zusammenspiel astrozytdrer und neuronaler
Signallbertragung in vivo aufzuschliisseln. Dieses Ziel soll mit einer vergleichenden Analyse
unterschiedlicher Nullmutanten fiir v-SNARE Proteine (globale und zelltyp-spezifische Knock-outs)
und Synaptotagmin-Varianten unter Einsatz elektrophysiologischer sowie bildgebender
Messverfahren erreicht werden. Es wird dabei angestrebt, die unterschiedlichen Wege der
astrozytaren Signalgebung bezliglich ihrer Aktivierungsmechanismen, ihrer Bedeutung fir die
funktionelle Heterogenitat von Astrozyten, sowie ihrer Beitrage im Kontext zerebraler Dysregulation
zu untersuchen.
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