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Reparatur von Ruckenmarkslasionen: Wo steht
die Forschung konkret?
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Ruhende L ASIONSKOMPARTIMENTE

Wachstumsprogramme
reaktivieren
lgf1, Opn, Cntf
Neurone rostral der
Rickenmarksverletzung ~ ~

Astrozytengrenze

Umbau der.Léasien
/ Fof2, Egf, Gdnf
Fibrotische Narbe
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Verschontes, aber reaktives
Nervengewebe
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Fr das Nachwachsen von Axonen mussen drei
entwicklungsbedingt erforderliche Mechanismen
manipuliert werden






Welche neuronalen Subpopulationen projizieren ihre Axone
bel der unverletzten Maus In das lumbale Rtckenmark?

Welche dieser neuronalen Subpopulationen ist nach einer
Inkompletten Rickenmarksverletzung am starksten
beintrachtigt?

SQUAIR, MILANO ET AL. ; SCIENCE} 2023




Wie kbnnen wir die wichtigen
Aspekte dieser Biologie
Identifizieren?






Thorakale Vsx2-Projektionsneurone (Zfhx3)
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Thorakale Vsx2-Neurone erhalten Projektionen aus dem vGi
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Lahmung nach vollstandiger Rtickenmarkslasion durch Quetschung

Wiederherstellung des Gehens nach der Regeneration
(8 Wochen nach vollstandiger Riickenmarkslasion durch Quetschung)



SPEZIESATLAS HUMANATLAS MAUSATLAS

Menschliche Riickenmarksproben

1'236'376 Zellkerne ) 99,288 dumliche Barcodes 482'825 Zellkerne
o 71’499 raumliche Barcodes

18 Versuchsgruppen
Schweregrad

Zeit

e Alter

Nichtmenschlicher Primat i, Neurolprot-ektlon

13 menschliche Spender mit
Ruckenmarkslasion

Chondroitinase
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Wir mussen die Lasion eindammen






Astrozyten







Manipulation der Lasion

Lentivirus-vermittelt
Egf/Fgf2/Vegt




A'stro_z'yteﬁ

- i -

|
ol 3
¥




UNBEHANDELT

BEHANDELT




Barriere
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Zellen der dreiteiligen
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Nicht regenerierende Spezies Regenerierende Spezies

- Zellen der dreiteiligen
Barriere
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Regenerierende Spezies
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Nicht regenerierende Spezies




"+ Wiederherstellung der trifrtitenfBarriere bei gealterten Madken
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JAK/STAT-Aktivierung
Reaktive Astrozyten
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Prof. Michael Sofroniew

University of California — Los Angeles ersitat
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