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Gliederung

Was ist der circadiane Rhythmus?
 Definition und Allgemeines

» Evolutionare Relevanz und Hintergrund
 Ausnahmen



Gliederung

Wie funktioniert der circadiane Rhythmus molekularbiologisch?
« SCN und Anatomie

* Physiologie Transkriptions- & Translations-Feedbackschleife
» Posttranslationale Modifikation und Feinabstimmung
» Synchronisation durch externe Reize (Lichtweq)
» Wissenschaftliche Experimente



Gliederung

Warum ist der circadianische Rhythmus so wichtig?

* Notwendigkeit & Pathophysiologie
« Bedeutung
« Storung

Quellen



Was ist der circadiane Rhythmus?

* ,circarian®“ -> circa (ungefahr) & dies (Tag)

 Definition:

Die circadiane Rhythmik beschreibt die Fahigkeit eines Organismus,
physiologische Prozesse endogen in einem Rhythmus von circa 24
Stunden zu steuern. Sie steuert zentral den Schlaf-Wach-Zyklus, die
Korpertemperatur, den Blutdruck sowie die Hormonproduktion und wird
mafBgeblich durch den starksten auBBeren Zeitgeber — das Sonnenlicht —
synchronisiert.




Was ist der circadiane Rhythmus?

MITTERNACHT

* Kernfunktion: m e 8
* Zeitliche Orientierung mm
 Stabilisierung periodischer m
Lebensablaufe @ " A 1
BT 18.00 RHYTHMUS 06.00 @

Stérkster
Blutdruckanstieg

* Mogliche Anpassung an veranderte
Umweltbedingungen



Was ist der circadiane
Rhythmus?

* Evolutionarer Hintergrund
* Anpassung an Erdrotation

* Synchronisation von
Stoffwechsel & Verhalten an
tageszeitliche
Anforderungen

e Fast universell

e Ausnahmen:
* Rentier
* Honigbiene




Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Nucleus suprachiasmaticus

« SCN

 Zentrale Schaltstelle: Koordination der
zirkadianen Uhr

* Bestandteil des Hypothalamus im Hypothalamus
Zwischenhirn

* Ca. 20.000 eng miteinader verknupften Nucleus '
Nervenzellen suprachiasmaticus



Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Nucleus suprachiasmaticus

* Liegt oberhalb des Chiasma opticum
(Sehverkreuzung)

* Synchronisation: Uber photosensitive
Ganglienzellen

* Fotopigment: Melanopsin

Sehnerv Hypothalamus

Nervus opticus

Sehnervkreuzung Hypophyse

Chiasma opticum Glandula pituitaria

Medi-Karriere



Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Nucleus suprachiasmaticus

~— Melantonin
= Korpertemp

== Cortisol
— Aufmerksa

* Reizweiterleitung zum SCN

* Hormonauschuttung
* Cortisol
* PMelatonin




Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Nucleus suprachiasmaticus

* Koordinierte Korperfunktionen
* Korpertemperatur
* Hormonsekretion
* Blutdruckschwankungen
* Herzfrequenz
* Urinproduktion



Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Zytoplasma

 Morgen: CLOCK & BMAL 1 aktivieren PER-
& CRY-Gene

* Nachmittag: mRNA in Zytoplasma =
Translation zu PER- & CRY-Proteinen

Zellkern

 Komplexbildung

PER/CRY-
Komplex

* Abend: Komplexin Zellkern = Negative
Ruckkopplung

* Nacht: Abbau der Proteine - Blockade
schwindet

CLOCK/BMAL1

2017 Nobelpreis fir Medizin an Michael Rosbash, Jeffrey Hall, Per-/Cry-Gene

Michael Young flir Entdeckung des Mechanismus



Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Feinabstimmung
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Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Synchronisation durch Licht

Maus-Experiment:

* Maus in Dunkelheit + Laufrad
* Innere Uhr der Maus genetisch auf 23,5h fixiert

* Ohne auBeren Zeitgeber rennt Maus nach diesem Rhythmus - jeden Tag 30 min friher
im Laufrad

* 15 min Lichtimpuls zu Beginn der Aktivitatsphase - Aktivitatsstart am Folgetag
verschiebt sichumca. 1h




Wie funktioniert der circadiane
Rhythmus molekularbiologisch?

Eye

Synchronisation durch Licht q — 7

U Retins

» Signal zum SCN - Ausschittung Glutamat & PACAP

(Neurotransmitter) o
SYNCHRONIZATION
 Aktivierung Protein CREB - fordert Produktion vom

.o w
Protein PER - Uberschuss ' % ' ¢y

* Beeinflussung der Feedbackschleife



Warum ist der circadiane Rhythmus so
wichtig?

Bedeutung

* Beeinflusst eine Vielzahl von
physiologischen Prozessen

* Regulation des Schlaf-Wach-Zyklus

e Steuerung Hormonausschuttung

* Regeneration und Gewebereparatur

» Stoffwechselaktivitat und Energie




Warum ist der circadiane Rhythmus so
wichtig?

Storung

* Innerer Schlaf-Wach-Rhythmus ist
gestort
* Ursachen:
* Jetlag
* Schichtarbeit
* Fehlendes Sonnenlicht
 Gehirnschaden
* Genetische Unempfindlichkeiten



Warum ist der circadiane Rhythmus so
wichtig?

Storung

* Arten:
* Verzogertes Schlafphasensyndrom
* Vorverlagertes Schlafphasensyndrom
* Nicht-24-Stunden-Schlaf-Wach-Syndrom



Warum ist der circadiane Rhythmus so wichtig?

Storung

* Symptome:
* Tagesmudigkeit
* Konzentrationsschwierigkeiten
* Gereiztheit
* Ubelkeit

* Depressive Verstimmung



Warum ist der circadiane Rhythmus so
wichtig?

Storung _

* Folgen:

* Risiko fur Herz- und
Stoffwechselerkrankungen

* Gefahrvon Missbrauch von
Medikamenten oder Drogen




Warum ist der circadiane Rhythmus so wichtig?

Storung

* Diagnose:

* Meist Uber Schlafprotokoll
* Behandlung:

* Lichttherapie

* Medikamente

* Verhaltensanderung
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