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Zellmodell

Zebrafisch

Mindestens 80 Prozent der Gene von Zebrafisch und Fruchtfliege fin-

den sich auch beim Menschen. Die Gemeinsamkeiten von Tier und

Mensch rufen die neurogenetische Grundlagenforschung auf den

Plan, wenn die Medizin ein praktisches Problem hat — zum Beispiel,

dass sich verkimmerte oder verletzte menschliche Nervenzellen nicht

mehr regenerieren.

VON CHRISTIAN BERNHART

twa drei Zentimeter lang, im schwarz-weiss
E gestreiften, schimmernden Schuppenkleid

schwanzeln Hunderte von Zebrafischen
in den Aquarien der unterirdischen Tierabteilung
des Basler Biozentrums. Der andernorts als Zier-
fisch beliebte Zebrafisch (Danio rerio) dient hier
der Neurowissenschatft als lehrreiches Tiermodell,
um die Entwicklung des Nervensystems besser zu
verstehen.

Obwohl er auf einer unteren Entwicklungs-
stufe der Wirbeltiere steht, besitzt der Fisch die Fa-
higkeit, Verletzungen im Zentralnervensystem zu
heilen. Ein Zebrafisch, dem die Riickenmarksner-
ven durchtrennt werden, schwimmt innert Wochen
wieder normal. Auch ein durchtrennter Sehnerv
repariert sich nach ein paar Tagen von selbst; das
Fischauge reagiert wieder auf Reize und leitet diese
ins Hirn weiter.

Diese erstaunliche Heilfahigkeit scheint den
Wirbeltieren mit dem Ubertritt vom Wasser aufs
Land langsam abhanden gekommen zu sein. Der
Frosch vermag zwar noch seinen ladierten Sehnerv
zu heilen; sind jedoch seine Riickenmarksnerven

FOTO DOMINIK LABHARDT

beschadigt, so erholt er sich nicht mehr und bleibt
gelahmt. Maus wie Mensch sind schliesslich nur
noch fahig, Verletzungen ausserhalb des Gehirns
und des Ruckenmarks unter gewissen Umsténden
auszuheilen.

400 Millionen Jahre

zwischen Fisch und Mensch

Die Uberlegenheit der Fische auf diesem Gebiet ist
als Phinomen schon seit Jahrzehnten bekannt. Im
Basler Biozentrum ist die Neurobiologin Eva Rein-
hard auf Spurensuche nach Genen gegangen,
welche den Heilprozess steuern oder einleiten.
Konnte solche Grundlagenforschung auch der me-
dizinischen Forschung nutzlich sein? Eva Reinhard:
«Etwa 400 Millionen Jahre trennen den Fisch in der
Evolution vom Menschen. Vergleicht man aber
bereits bekannte Gene, die aktiviert werden, wenn
Nervenzellen wachsen, so stellt man fest, dass da
nicht vollig andere Gene eingeschaltet werden.»
Mit anderen Worten: Wiahrend der Evolution sind
die Gene nicht total verandert worden. Etwa 80 bis
90 Prozent der Gene, die in der Fliege oder im
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SCHWACHPUNKT NERVENZELLE
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Wurm und Fliege

Der Fadenwurm (Caenorhabditis elegans) und die
Fruchtfliege (Drosophila melanogaster) sind auch
in der Neurobiologie bevorzugte Tiermodelle. Die-
se Tiere haben einen vergleichsweise einfachen
biologischen Aufbau. So umfasst das Nerven-
system im ausgewachsenen Fadenwurm mit ins-
gesamt knapp 1000 Zellen rund 300 Neuronen
mit 118 unterscheidbaren Nervenzelltypen. Dazu
haben sie eine kurze Entwicklungszeit von wenigen
Tagen und kénnen relativ einfach zu Mutanten
gekreuzt werden. Beim Fadenwurm sind in der
Neuraobiologie besonders jene Gene auf Interesse
gestossen, welche die Axone zu ihren Zielzellen
steuern und dort die Synapse aufbauen. Uber-
raschenderweise hat man festgestellt, dass viele
der Nervenzellen nicht an Ort und Stelle differen-
zieren, sondern quer durch den Embryo zum Ziel
wandern.

Fadenwurm (Caenorhabditis elegans) und Fruchtfliege
(Drosophila melanogaster).

Bei der Fliege konzentriert sich die Forschung
momentan auf die Entwicklung des Nerven-
systems. Allgemein hat man herausgefunden, dass
bei Fliegen und Saugern &hnliche Gene die Entste-
hung des Nervensystems steuern. So ist es dem
Team unter dem Basler Neurobiologieprofessor
Heinrich Reichert gelungen, ein Mausgen, das die
Entwicklung der vorderen Gehirnhalfte steuert, in
eine Fliegenmutante einzupflanzen. Reichert zum
Resultat: «Wir bekamen ein schénes, ziemlich nor-
males Fliegengehirn.» Mit italienischen Kollegen
schleuste er Mausmutanten das entsprechende
Steuergen der Fliege ein. Daraus sei ein ganz nor-
males Mausgehirn entstanden.
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