Wie Gehirnzellen wachsen und
sich neu verbinden, fasziniert die
Anatomin Anja Brauer immer
wieder aufs Neue. Mit ihrer
Forschung maochte sie nicht nur die
Grundlagen der Hirnentwicklung
verstehen, sondern auch Erkran-
kungen wie Alzheimer besser
erkennen und behandeln konnen

Auf den Rangen im Audimax der
Universitdt rumort es, Kinderhiande
recken sich in die Hohe. Soeben hat
Prof. Dr. Anja Brduer gut 450 acht- bis
zwolfjahrigen Kindern mit Enthusias-
mus erklart, wie das Gehirn aufgebaut
ist, wie sich Nervenzellen verkniipfen.
Jetzt diirfen die Kinder Fragen stellen:
Was passiert bei einer Gehirnerschiit-
terung? Welches Lebewesen hat das
grofte Gehirn? Eine Herausforderung
sei diese KinderUniversitat gewesen,
erinnert sich Brauer spater. ,,Mit so
vielen Kindern hatteichnoch nichtzu
tun®, sagt sielachend.

Brduer liebt Herausforderungen.
Seit Mdrz 2017 leitet die 48-Jahrige
die Abteilung Anatomie der Fakultit
VI Medizin und Gesundheitswissen-
schaften der Universitdt und gehort
zum Direktorat des Departments
Humanmedizin. Ihren Traum, in die
medizinische Forschung zu gehen,
verwirklichte die studierte Biotechno-
login schon wahrend ihrer Promotion
amanatomischen Institut der Berliner
Charité. Bereits 2006 iibernahm sie
dort als Juniorprofessorin fiir Moleku-
lare Neurobiologie kommissarisch die
Leitung desanatomischen Lehrstuhls.
Heute vertritt Brduer die Anatomie
in Forschung und Lehre in ihrer ge-
samten Breite. An ihrer Arbeit an der
noch jungen Medizinischen Fakultit
fasziniere sie besonders, dass sie ein
Team aufbauen und neue Ideen ver-
wirklichen konne.

Ihr Forschungsinteresse gilt da-
bei dem Gehirn - und den Prozes-
sen, die die komplexen Hirnstruk-
turen entstehen lassen: ,,Wir haben
noch nicht begriffen, wie sich dieses
Organ entwickelt, sagt Brauer. Sie
mochte verstehen, welche molekula-
ren Mechanismen dazu fithren, dass
Nervenzellen wachsen und sich dif-
ferenzieren, also ihre spdtere Form
und Funktion ausbilden. Wie findet
eine Nervenfaser, ein Axon, den Weg
genau zu der richtigen Zelle in der an-
deren Hirnhalfte und welche Molekiile
steuern dies? Wie bilden sich funktio-
nierende neuronale Netzwerke? Dabei
will die Neuroanatomin auch heraus-

finden, wie sich Nerven- oder Hirn-
gewebe nach Verletzungen erholen.

LWIir wissen, dass es Regeneratio-
nen im Gehirn gibt, und wollen er-
forschen, welche Molekiile eine Rolle
spielen und wie wir therapeutisch ein-
greifen konnen“, sagt sie. Die Band-
breite von Krankheiten, fiir die sich
Brauer und ihr Team interessieren,
reicht von Demenzerkrankungen
iber Riickenmarksverletzungen bis
zu seltenen Erkrankungen wie der
Niemann-Pick-Krankheit (NPC). Die-
se Erkrankung, von der in Deutschland
nur 500 bis 700 Falle bekannt sind, ist
auf einen einzelnen genetischen De-
fekt zurlickzufiihren, eine sogenannte
Punktmutation. Aufgrund des Defekts
sammeln sich Cholesterol und andere
Lipide, also Fettsdauren, in den Korper-
zellen an, vor allem in bestimmten
Regionen des Gehirns. ,,Die Betrof-
fenen haben in samtlichen Organen
Ausfallserscheinungen und sterben
frih“, erlautert Brauer.

Wie bilden
Nervenzellenihre Form
und Funktion aus?

Von einem besseren Verstandnis, wie
NPC entsteht und wie sie behandelt
werden kann, erhoffen sich die Neuro-
anatominund ihr Team auch grundle-
gende Erkenntnisse iiber andere neu-
rodegenerative Erkrankungen. Denn
ebenso wie bei NPC reichert sich bei-
spielsweise auch bei Alzheimer Cho-
lesterol in kleinen Bldschen - den Ly-
sosomen - in einer Zellean. Zwar ist bei
Alzheimer nicht nur ein einzelnes Gen
fiir dieses Symptom verantwortlich.
Doch die Konsequenzen sind dhnlich:
Das Cholesterol in den Zellen bringt
diese letztlich zum Platzen, obwohl es
eigentlich dafiir sorgen soll, dass Neu-
ronen wachsen und sich regenerieren
konnen. ,,Wirwollen herausfinden, wie
eine Zelle ihren Lipid-Haushalt regu-
liert, um funktionstiichtig zu sein -
und so neue Therapiemoglichkeiten
finden*, erlautert Brduer.

Lange Zeit war Wissenschaftlern

Portrat

diewichtige Rolleder Lipide beim Ner-
venwachstum nicht bekannt. Denn
Fettsduren, wie beispielsweise Phos-
pholipide, sind vor allem die wesent-
lichen Bausteine der Zellmembranen
- also der Hiillen, die Zellen und ihre
Untereinheiten umgeben. Hier iiber-
nehmen sie eine Barrierefunktion.
Doch 1996 fanden Wissenschaftler
heraus, dass Lipide mehr konnen: Sie
iibermitteln auch Botschaften zwi-
schenden Zellen. Sodocken Fettsauren
beispielsweise an bestimmte Molekiile
an, sogenannte LPA-Rezeptoren, die
sich aufen an einer Zelle befinden,
und iibermitteln Signale ins Innere.
»Seitdem wissen wir, dass die Mole-
kiile die zelluldren Prozesse steuern
und beeinflussen®, erlautert Brauer.
Ein Grund, warum die Rolle der Lipide
beim Wachstum von Nervenzellenund
bei Erkrankungen des Gehirns in den
Fokus der Forschung geriickt ist.

Dassdie Wissenschaftlerin dies seit
einigen Jahren untersucht, verdankt
sie - wie so oft in der Wissenschaft -
einem Zufall: ImJahr 2003 fand sie ge-
meinsam mit Kollegen an der Charité
durch Untersuchungenan Ratteneine
Gruppe von Molekiilen, die zu den so-
genannten Phosphatasen gehoren:
Die Forscher konnten damals zeigen,
dassdiese Proteine im Hirngewebe be-
stimmte Phospholipide modifizieren
konnen. Die Lipide wiederum hemm-
ten das Wachstum von Nervenfasern.
Dasbisdahinunbekannte Gen,dasden
Bauplan fur eines der Proteine enthalt,
konnten Brauer und ihre Mitstreiter
ebenfalls identifizieren. Sie nannten
es ,,plasticity related gene“ (PRG), weil
es vor allem in der Phase aktiv ist, in
der das Gehirn sich ausbildet und reift
sowie bei Verletzungen des Gewebes.
Damit hatten die Wissenschaftler
wichtige Hinweise auf den Einfluss
der Lipide und die Wechselwirkungen
zwischen den verschiedenen Molekii-
len gefunden.

LWIir hatten etwas ganz Neues ent-
deckt, wassich bisdahinkeinervorstel-
lenkonnte“, sagt Brauer.,Wir wussten
zwar bereits, dass es anziehende und
abstoflende Faktoren gibt, die das Ner-
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Wie Hirnzellen wachsen, kdnnen Anja Brauer
und ihr Team dank spezieller Fluoreszenzfarbung
auch im Mikroskop verfolgen.

venwachstum regulieren:* Aber nach
Lipiden hitten sie nicht gesucht - ein
neues Forschungsfeld tat sich somit
auf. Ein Problem, mit dem sich die
Wissenschaftler damals konfrontiert
sahen: Die meisten Labormethoden
warennicht daraufausgelegt, die Rolle
von Fetten zu untersuchen. ,Lipide
sind nicht einfach zu bearbeiten. Die
verstopfen etwa die Membranen der
Analysegerate*, sagt Brauer. Wissen-
schaft und Laborindustrie hdtten zu-
ndchst neue Methoden entwickeln
miussen.

Inzwischen sind Brauers Labore
auf dem Campus Wechloy mit allen
wichtigen Gerdten fiir ihre Forschung
ausgestattet. Neben dem PRC1, das
die Wissenschaftler vor Jahren fan-
den, haben sie und andere mittler-
weile weitere PRGs identifiziert. Um
deren Rolle bei der Hirnentwicklung,
beim Wachstum der Nervenfasernund
bei Reparaturmechanismen weiter
zu beleuchten, fithren die Forscher
verschiedene Untersuchungen durch,
beispielsweise an Mdusen. Im Mikro-
skop beobachten die Forscher unter
anderem Veranderungen im Hirnge-
webe. Zudem untersuchen sie, welche
Rolle die PRGs bei der Entwicklung
dendritischer Dornfortsdtze der Hirn-
zellen spielen. Diese kleinen Aus-
stiilpungen sind sehr wichtig fiir die
Kommunikation der Nervenzellen
iiber die Synapsen. Mediziner bringen
nicht normal entwickelte Fortsatze
mit Erkrankungen wie Autismus oder
Schizophrenie in Zusammenhang.
Auchum langfristig Querschnittslah-
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mungen vielleicht sogar behandeln zu
konnen, setzt Brauer auf die PRGs: Bei
einer Rickenmarksverletzung gebe
es eine Narbe, die die Nervenfasern
nicht iberwinden konnten, erlautert
sie. ,Unsere Idee ist, kleine Briicken zu
bauen, die wir mit Faktoren wie bei-
spielsweise den PRGsbestiicken, damit
die Axone dennoch wachsen konnen:*

Digitale Lehreals
wichtige Zukunftsaufgabe

Uberhaupt endet die Forschung der
Neuroanatomin nicht im Labor; , Fir
mich ist die Zusammenarbeit mit den
Klinikernimmenswichtig*, sagt Brau-
er. So untersucht sie zusammen mit
Prof. Dr. Stefan Teipel vom Deutschen
Zentrum fiir Neurodegenerative Er-
krankungen am Standort Rostock, ob
Mediziner anhand von Phospholipiden
etwaim Blutvon Patientenbestimmte
Degenerationen oder Entziindungen
im Gehirn nachweisen konnen. Mog-
licherweise konnten die Molekiile dazu
dienen, Erkrankungen wie Alzheimer
frith zu erkennen. Denn sobald im Ge-
hirn etwas degeneriert, also zerstort
ist, sind auch die Lipidmembranen
zerstort. Die Bruchstiicke wollen die
Forscher aufspuiren.

An ihrer Arbeit an der Oldenburger
Medizinischen Fakultdt schatzt Brau-
er, weitere neue Forschungsschwer-
punkte entwickeln zu kénnen. So will
sie gemeinsam mit den Neurologen
besser verstehen, welche zellularen
Prozesse chronischen Erkrankungen

wie der multiplen Sklerose zugrunde
liegen. Eine andere Idee verfolgt sie
gemeinsam mit Kollegen der Natur-
wissenschaftlichen Fakultit. Hier ent-
wickeln physikalische Chemiker unter
anderem 3-D-Drucker, mit denen le-
bende Zellen gedruckt werden sollen.
Ein fernes Ziel, das eine enge Zusam-
menarbeit zwischen Medizinern, Che-
mikern, Psychologen, Informatikern
und Maschinenbauern erfordere, sagt
die Forscherin.

Brduer ist auch eine begeisterte
Hochschullehrerin, die Ausbildung
der Studierenden liegt ihr am Her-
zen: ,Wenn ich die Studierenden vor
mir habe, kann ich erklaren, wie fas-
zinierend das Gehirn und der gesamte
menschliche Korper sind - deren Ent-
wicklung und deren Potenzial, sich
gegen Stress oder Krankheiten zu weh-
ren! Eine wichtige Zukunftsaufgabe
sieht Brauer in der Digitalisierung der
Lehre: Zwar konnten ein digitaler Pra-
parier- oder Operationssaal die klas-
sische anatomische Ausbildung nicht
ersetzen,aber doch sinnvoll erganzen -
beispielsweise bei der Aus- und Wei-
terbildung von Kinderdrzten. Brauer
plant daher, gemeinsam mit ihrem
Kollegen Prof. Dr. Janniko Ceorgiadis
vom University Medical Center Gro-
ningen eine ,Anatomy and Surgical
Academy* aufzubauen. Ihr Ziel ist ein
europaisches Weiterbildungszentrum,
das Medizinern erlaubt, operative Ein-
griffe klassisch an Korperspenden, aber
auch mit modernsten 3-D-Technolo-
gien wie Augmented und Virtual Rea-
lity iiben zu konnen. (cb)
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