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1. LEITUNG

Prof. Dr. rer.nat. et med.habil. Volkmar Leßmann

2. HOCHSCHULLEHRER/INNEN

Prof. Dr. rer. nat. Volkmar Leßmann
Prof. Dr. rer. nat. Ralf Mohrmann
Prof. Dr. rer. nat. Markus Rothermel

3. FORSCHUNGSPROFIL

Schwerpunkte des Institut für Physiologie
• Untersuchung der zellulären Grundlagen für Lern- und Gedächtnisprozesse in Hippocampus, Neocortex,

olfaktorischem Bulbus und der Amygdala von Mäusen
• Funktion neurotropher Peptide (z.B. BDNF) für die Entwicklung und Regulation der Stärke der synaptischen

Übertragung
• Bedeutung des neurotrophen Faktors BDNF bei Morbus Alzheimer und andere Formen der Demenz
• Mechanismen der Wahrnehmung und Verarbeitung von olfaktorischen Reizen (Geruchsstoffen) im Maus-

modell
• Untersuchung der molekularen Mechanismen der Sekretion von Transmittern und Neuropeptiden sowie der

Membran-Insertion von Transmitter-Rezeptoren
• Kombination von molekularbiologischen, elektrophysiologischen, vehaltensphysiologischen und bildgeben-

den Verfahren auf dem Niveau kultivierter neuronaler Netzwerke, intakter Hirnschnittpräparate sowie im
Mausgehirn in vivo

• Untersuchung kortikal-subkortikaler Interaktionen bei aufmerksamkeitsabhängigen Prozessen im Tiermodell
• Untersuchung von Störungen der sensorischen Informationsfilterung z.B. bei ADHS und Autismus
• Untersuchung des Einflusses sensorischer Filterungsprozesse auf kognitive Leistungen im Tiermodell

4. SERVICEANGEBOT

• BDNF-Proteinbestimmungen (ELISA-Messungen) in Blut und Gewebe aus humanen und tierischen Proben
• PCR-Bestimmung des Val66Met BDNF Single-Nukleotid-Polymorphismus (SNP)
• Elektrophysiologische Charakterisierung genetischer Maus-Modelle
• Weitfeld- und Multiphotonen-Mikroskopie inklusive ontogenetischer Manipulationen im Mausmodell in vivo
• In-vivo-Elektrophysiologie
• Verhaltensexperimente im Mausmodell
• Histologische Rekonstruktionen (z.B. CUBIC clearing)
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5. METHODIK

• Intra- und extrazelluläre elektrophysiologische Methoden
• Patch-Clamp-Techniken
• Golgi-Cox-Färbungen synaptischer Spines
• Hochauflösende Epifluoreszenz-Mikroskopie
• Konfokal-Mikroskopie (Zeiss LSM 780)
• 2-Photonen-Laserscan-Mikroskopie (Scientifica Slice scope)
• Mikrostimulation, Mikroinjektion, Mikroiontophorese
• Intrazelluläre Färbungen, Tracing-Techniken
• Immuncytochemie, Histochemie
• Verschiedene lichtmikroskopische Kontrastierungsverfahren
• Proteinbiochemie (Western Blots, ELISA)
• Molekularbiologie (PCR, Konstruktion von Expressionsplasmiden)
• Real-time PCR
• Neuronale Zellkulturen (dissoziierte Neurone); sekundäre Zellinien
• Akute Hirnschnittpräparate
• Organotypische Hirnschnittkulturen
• Verschiedene Transfektionsverfahren (z.B. Einzelzell-Elektroporation)
• Verschiedene verhaltensphysiologische Metoden (z.B. Konditionierung, Water-maze)
• Stereotaktische Injektionen
• in vivo Kalziumbildgebung
• in vivo Weitfeldmikroskopie
• in vivo hochauflösende Multiphotonenmikroskopie

6. KOOPERATIONEN

• Agence Nationale de la Recherche / The French National Research Agency, Dr. Pablo Chamero, Ph.D.
• Department of Chemistry and Biotechnology, Tallinn University of Technology, Prof. Tõnis Timmusk
• Institut für Physiologie und Pathophysiologie Abteilung für Neuro- und Sinnesphysiologie, Heidelberg, Prof

Andreas Draguhn
• Max-Planck-Institut für biologische Kybernetik, Professorin Dr. Zhaoping Li
• PD Dr. Frank Gellerich, Universitätsklinikum Magdeburg
• PD. Dr. Jörg Bock
• Prof. Dr. Beat Lutz (Johannes-Gutenberg Universität Mainz)
• Prof. Dr. Bertram Gerber (Leibniz-Institut für Neurobiologie)
• Prof. Dr. Clive Bramham (Univ. Bergen, Norwegen)
• Prof. Dr. Eero Castren (Univ. Helsinki, Finnland)
• Prof. Dr. Elena Cattaneo (Univ. Mailand, Italien)
• Prof. Dr. Heiko Luhmann (Johannes-Gutenberg Universität Mainz)
• Prof. Dr. Kurt Gottmann (Heinrich-Heine Universität Düsseldorf)
• Prof. Dr. Michele Migliore (CNR Palermo, Italien)
• Prof. Dr. Wulf Haubensak (Center for Brain Research, Medical University of Vienna, Austria)
• Rheinische Friedrich-Wilhelms-Universität Bonn, Dr. Martin Schwarz
• The Francis Crick Institute, London, UK, Prof. Dr. Andreas Schaefer
• University of Bielefeld, Dr. Martin Strube-Bloss
• University of Bonn Medical Center, Dr. Tobias Ackels
• Universitätsklinikum Jena, Klinik für Psychiatrie und Psychotherapie, Prof. Dr. Martin Walter
• Universitätsklinikum Magdeburg, apl. Prof. Dr. rer. nat. Markus Fendt
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7. FORSCHUNGSPROJEKTE

Projektleitung: Prof. Dr. Volkmar Leßmann, Prof. Dr. Andreas Draguhn, Prof. Dr. Volkmar
Leßmann

Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.10.2025 - 30.09.2028

Der Einfluss schneller Netzwerkoszillationen auf zeitabhängige synaptische Plastizität im Hippokampus
des Nagers

Dieses Projekt untersucht, wie schnelle hippocampale Oszillationen (Gamma, SPW-R) das prä- und postsynap-
tische Timing bestimmen und dadurch die Induktion von spike-timing-abhängiger Plastizität (STDP) modulieren.
Durch die Kombination von closed-loop Stimulation, Whole-Cell Patch-Clamp und optogenetischer Kontrolle
der Netzwerkaktivität sollen phasenabhängige STDP-Tuning-Kurven erstellt werden. Darüber hinaus wird
geprüft, wie STDP die Einbindung einzelner CA1-Neurone in oszillierende Ensembles verändert. Ergänzende
Computermodelle erlauben eine systematische Analyse der zugrunde liegenden zellulären und synaptischen
Mechanismen. Das Projekt liefert grundlegende Erkenntnisse zur zeitlichen Organisation synaptischer Plastizität
und deren Bedeutung für hippocampale Gedächtnisprozesse.

Projektleitung: Prof. Dr. med. Johann Steiner, Prof. Dr. Ildiko Rita Dunay, Prof. Dr. Volkmar
Leßmann, Prof. Dr. med. Christian Geis

Förderer: Bund - 01.05.2023 - 30.04.2025

DZPG-CIRC: Immune mechanisms in mental health

Project partners Christian Geis (J), Ildiko Dunay (MD), Johann Steiner (MD) Young DZPG: Dr. rer. med.
Patrick Müller (Kardiologie, DZNE Magdeburg), Dr. med. Alexander Refisch (Psychiatrie Jena), Dr. med.
Ha-Yeun Chung (Neurologie Jena) Central project: JE4: immune mechanisms; Related project: JE1: circuit
mechanisms, JE5 physico-mental Interplay cardiometabolic dimension Associated partner: Axel Brakhage (J)
microbiome analysis; Collaboration within CIRC : see PIs above; further possible internal collaborations: Mathias
Pletz/Sebastian Weis (J) patient cohorts and metabolic cages (mouse models), S. Remy (MD) circuit analysis;
V. Leßmann (MD) synaptic plasticity, R. Stumm (J) transgenic animal models for immune cell fate mapping;
A. Haghikia (MD) Possible collaboration within DZPG : J. Priller (Munich) microglia involvement in disease
pathology PPI association : Patients, family members and the Trialogical Advisory Board will be included in
data acquisition, interpretation and development of ideas for intervention strategies Project summary : The
project aims at elucidating how inflammation-triggered immune mechanisms influence mental health. Based on
preliminary work and current knowledge we will focus on cognitive dysfunction and depression for which a direct
link to systemic and CNS immune activation has been established. To this end, we propose to (i) characterize
neuropsychiatric symptoms and perform immunophenotyping in patients with systemic inflammation and in
patients with atypical depression which is known to be associated with low-grade inflammation and to (ii) unravel
mechanistic events of immune-mediated brain dysfunction leading to neuropsychiatric disease. WP1 C. Geis will
explore mechanistic events how severe systemic inflammation affects neuronal function and induces brain circuit
pathology. Here, we will apply a well established polymicrobial infection mouse model in transgenic mouse lines
to investigate innate immune cell activation and fate ...
Mehr hier
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Projektleitung: Prof. Dr. Volkmar Leßmann
Kooperationen: Prof. Dr. Wulf Haubensak (Center for Brain Research, Medical University of Vienna,

Austria)
Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.01.2021 - 31.03.2025

Neuronale Repräsentation und Bewertung Amygdala-spezifischer Gedächtnisinhalte durch dopaminerge
Neurone des dorsalen und ventralen tegmentalen Areals (DTA, VTA)

Die Amygdala ist eine Schlüsselstruktur für die Assoziation vonPavlovschen konditionierten (CS) und
nicht konditionierten (US)Reizen. Insbesondere der basolaterale Komplex der Amygdala (BLA) integriert
CS-Informationen aus dem auditorischen Kortex undaversive US-Informationen aus thalamischen und
sensorischenkortikalen Eingängen. Die Signale werden dann über ein inhibitorisches Netzwerk von hauptsächlich
zentralen lateralenAmygdala (CEl)-SST+ - und PKC delta+ -Neuronen an das basale Vorderhirn und die
Hirnstammkerne weitergeleitet, was zur Kontrolle von Angstverhalten beiträgt (Tovote, 2016). DAerge Neurone
im dorsalen tegmentalen Areal (DTA-Neurone) modulieren das Netzwerk von basolateralen (BLA) und zentralen
(CE) Amygdalaneuronen. Die CE-projizierenden DTA-Neurone senden ein DAerges Reinforcement-Signal an
die CE. Hierbei ist entscheidend, dass dieses Signal die Effizienz der neuronalen Verschaltung von BLA/CEl
verändert und damit eine Verschiebung der Gewichtung von PKC+ zu SST+ -Synapsen stattfindet (Groessl,
2018; Li, 2013). Die Amygdala wurdehauptsächlich im Zusammenhang mit aversivem Angstlernen untersucht,
scheint aber auch bei Belohnungsverhalten eine wichtige Rolle zu spielen. Die zugrundeliegenden Modifikationen
des BLA-CE Netzwerkes bei diskriminatorischem Lernen sind aber noch nicht geklärt. Das Belohnungssystem für
das ventrale tegmentale Areal (VTA) und den mesolimbischen Bereich wird ebenfalls in das BLA/CE-Netzwerk
eingebunden. Daher vermuten wir, dass im BLA/CE- Netzwerk sowohl negatives als auch positives assoziatives
Lernen über DTA- bzw. VTA-gekoppelte Verstärkungssignale verarbeitet wird. Entsprechend nimmt die Aktivität
der VTA-Neurone und parallel der Dopamin (DA)-Gehalt der Amygdala während des Belohnungslernens zu
(Correia, 2016), während die Aktivität der DTANeurone und der DA-Spiegel in der Amygdala bei aversiven
Erfahrungen stark erhöht ist (Groessl, 2018). Somit könnten diese beiden Schaltkreise zwei spezifische Systeme
im Mittelhirn ...
Mehr hier

Projektleitung: Prof. Dr. Markus Rothermel
Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.01.2025 - 31.12.2027

Das Hippocampus - präfrontale Kortex - vordere olfaktorische Nukleus Netzwerk und seine Bedeutung
für den kognitiven und sensorischen Leistungserhalt während des gesunden Alterns

Das GRK2413 SynAGE bildet Doktoranden in interdisziplinärer und translationaler Forschung zu den synaptischen
Mechanismen gesunden Alterns aus. Mein Projekt wird die Auswirkungen cholinerger Dysfunktion auf den
vorderen olfaktorischen Nukleus und seine Kommunikation mit präfrontalem Kortex und Hippocampus darin
untersuchen. Es wird die Infrastruktur und das Qualifizierungsprogramm des GRK ergänzen, umfassende
Expertise in Neurophysiologie und Optogenetik einbringen und das Forschungsspektrum mit Blick auf den
Zusammenhang zwischen sensorischen Wahrnehmungsstörungen und kognitivem Altern erweitern .

Projektleitung: Prof. Dr. Markus Rothermel
Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.08.2023 - 31.07.2027

Basale Vorderhirn vermittelte Modulationen der Informationsverarbeitung in olfaktorischen kortikalen
Arealen bei wachen Mäusen

Die sensorische Informationsaufnahme und -verarbeitung gehört zu den zentralen Aufgaben des Gehirns.
Sensorische Informationen werden durch mehrere Gehirngebiete geleitet, die diese verarbeiten und massiv
modulieren, um sie an die Bedürfnisse des Tieres anzupassen. Solche zustandsabhängigen Anpassungen können
durch klassische neuromodulatorische Zentren wie dem basalen Vorderhirn oder dem Locus coeruleus vermittelt
werden, die eine Vielzahl von unterschiedlichen Hirnarealen entlang der sensorischen Bahnen innervieren. Das
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basale Vorderhirn ist dabei ein besonders relevantes Zentrum, da es z.B. durch eine Verstärkung von relevanten
Signalen oder der Schärfung von rezeptiven Feldern das Verhalten sowie kognitive Prozesse beeinflussen kann.
Neuere Studien deuten darauf hin, dass zustandsabhängige Verhaltensanpassungen wahrscheinlich auf ein
komplexes Zusammenspiel von Modulationsvorgängen auf kortikalen sowie subkortikalen Verarbeitungsebenen
zurückzuführen sind. Im olfaktorischen System konzentrierte sich die neuromodulatorische Forschung
bisher vor allem auf den Riechkolben (olfaktorischer Bulbus), der ersten zentralen Ebene der olfaktorischen
Informationsverarbeitung. Modulationen auf der Ebene des olfaktorischen Kortex wurden bisher weitgehend
ignoriert, nicht zuletzt aufgrund des Fehlens detaillierter Kenntnisse der anatomischen Verbindungen zwischen
dem basalen Vorderhirn und dem olfaktorischen Kortex sowie der eingeschränkten Zugänglichkeit dieser tiefen
Hirngebiete.In diesem Projekt planen wir den Einfluss des basalen Vorderhirns auf zwei primäre olfaktorische
kortikale Areale, den vorderen olfaktorischen Kern (AON) und den vorderen piriformen Kortex (APC), detailliert
zu untersuchen. Diese kortikalen olfaktorischen Areale scheinen von besonderer Bedeutung zu sein, da sie nicht
nur direkte sensorische Eingänge sowie zentrifugale Projektionen von neuromodulatorischen Zentren erhalten,
sondern auch zahlreiche Rückprojektionen zum OB senden. Zunächst werden wir ...
Mehr hier

Projektleitung: Prof. Dr. Markus Rothermel
Kooperationen: University of Bonn Medical Center, Dr. Tobias Ackels; The Francis Crick Institute,

London, UK, Prof. Dr. Andreas Schaefer; University of Bielefeld, Dr. Martin Strube-
Bloss

Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.08.2023 - 31.07.2027

Optimierung und Bereitstellung eines präzisen Geruchsapplikationsgerätes...

Die zuverlässige Präsentation von Gerüchen ist eine grosse Herausforderung für die olfaktorische neurowis-
senschaftliche Forschung. Oft ist die Reproduzierbarkeit von Düften zwischen unterschiedlichen Arbeitsgruppen,
oder sogar innerhalb eines Labors, nicht gewährleistet. Eine präzise Stimuluskontrolle ist jedoch für die
im Rahmen dieser Forschergruppe zu untersuchenden rekurrenten Eingänge unerlässlich, da nur so deren
Modulationseffekte von primären sensorischen Signalen getrennt werden können. In Rahmen dieses Z-Projekts
planen wir ein standardisiertes Geruchsapplikationsgerät (Olfaktometer) zu entwickeln, das sowohl in Nagetier-
als auch in Insekten-Laboratorien der Forschungsgruppe eingesetzt werden kann. Der Aufbau des Gerätes wird auf
einem vor kurzem von uns veröffentlichten Design eines zeitlich präzisen und modularen Olfaktometers basieren
(Ackels et al. 2021). In diesem Projekt planen wir, die spezifischen Bedürfnisse aller teilnehmenden Labore
im Hinblick auf ihre vorhandenen Versuchsaufbauten zu erfassen, um anschließend Olfaktometer-Hardware
verbunden mit einer professionellen, standardisierten und versionskontrollierten Steuerungssoftware zu entwickeln.
In der zweiten Hälfte des Förderzeitraums planen wir, allen teilnehmenden Laboratorien eine erste Generation
dieses Olfaktometers zur Verfügung zu stellen. Durch die sorgfältige Entwicklung von Standardarbeitsan-
weisungen (SOPs) in Kooperation mit zwei ausgewählten Pilotlabors (welche über experimentelle Methoden
verfügen, die eine hohe zeitliche Auflösung bieten; Nager: Rothermel, Insekt: Strube-Bloss) werden wir in
einem interaktiven Prozess ein Höchstmaß an Verlässlichkeit und Nutzbarkeit des Olfaktometers innerhalb
der gesamten Forschungsgruppe sicherstellen. Durch 2-4 wöchige Laborrotationen einzelner Studierender in
den Z-Projektlaboren werden wir nicht nur eine kontinuierliche Soft- und Hardware-Unterstützung für das
Olfaktometer sicherstellen, sondern das Z-Projekt wird auch als Ankerpunkt ...
Mehr hier
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Projektleitung: Prof. Dr. Markus Rothermel
Kooperationen: Rheinische Friedrich-Wilhelms-Universität Bonn, Dr. Martin Schwarz; Max-Planck-

Institut für biologische Kybernetik, Professorin Dr. Zhaoping Li
Förderer: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) - 01.08.2023 - 31.07.2026

Rolle von kortikalen-subkortikalen Schleifen bei der Erkennung von Geruchsreizen sowie der Trennung
von Vordergrund- und Hintergrunddüften...

Der olfaktorische Bulbus (OB) ist die erste Verarbeitungsstation für Geruchsinformationen im Gehirn. Dieses
subkortikale Gebiet sendet Informationen an mehrere kortikale olfaktorische Zentren und erhält direkte
Rückprojektionen, die umfangreiche kortikale-subkortikale Schleifen bilden. Bislang ist die genaue physiologische
Funktion dieser Schleifen nur unzureichend beschrieben. Eine prominente Theorie, die auf der Grundlage von
Computermodellen entwickelt wurde, besagt, dass olfaktorische kortikale-subkortikalen Schleifen die durch
den Geruch hervorgerufene neuronale Aktivität an den OB zurückspiegeln und dadurch die Erkennung von
”Vordergrund”-Gerüchen in einem verrauschten Dufthintergrund verstärken. Diese ”Vordergrund-Hintergrund-
Trennung” ist für viele sensorische Verarbeitungsmodalitäten wesentlich. In diesem Tandemprojekt zwischen
den Rothermel und Schwarz Labor werden wir die reziproke neuronale Aktivität zwischen dem OB und den
zugehörigen kortikalen Zentren untersuchen, um ihren Beitrag zur Erkennung von Geruchsreizen sowie der
Trennung von Vordergrund- und Hintergrunddüften aufzudecken. Insbesondere werden wir die kortikalen
Schleifen, die zwischen dem OB und dem vorderen olfaktorischen Nukleus (AON) sowie dem OB und dem
vorderem piriformen Kortex (APC) gebildet werden, funktionell vergleichen. Zu diesem Zweck werden wir eine
gleichzeitige 2P-Ca2+-Bildgebung von kortikalen Fasern und OB-Ausgangsneuronen verwenden (Ziel 1), um
ihre räumlich-zeitliche Beziehung bei verschiedenen Geruchsaufgaben zu untersuchen. Die Daten aus diesen
Experimenten werden zur Verfeinerung bestehender OB-olfaktorischer Kortex-Modelle verwendet (Ziel 2). In Ziel
3 werden wir eine aktivitätsabhängige Markierung der Zellen des olfaktorischen Kortex etablieren. Die geruchsab-
hängige Markierung aktiver AON- und APC-Neuronen wird es uns ermöglichen deren reziproke Projektionen mit
dem OB in noch nie dagewesenem Detail mit Hilfe der Lichtblatt-Fluoreszenz-Expansionsmikroskopie (LSFEM)
zu ...
Mehr hier
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8. VERÖFFENTLICHUNGEN

BEGUTACHTETE ZEITSCHRIFTENAUFSÄTZE

Marx, Leonard; Şen, Zümrüt Duygu; Danyeli, Lena; Li, Meng; Brigadski, Tanja; Leßmann, Volkmar;
Walter, Martin
Association between S-ketamine induced changes in glutamate levels in the pregenual anterior cingulate cortex
and plasma brain-derived neurotrophic factor in healthy subjects
Frontiers in psychiatry - Lausanne : Frontiers Research Foundation, Bd. 16 (2025), Artikel 1662051, insges. 9 S.
[Imp.fact.: 3.2]

DISSERTATIONEN

Voß, Aaron; Fendt, Markus; Mittmann, Thomas
Der zeitliche Verlauf der BDNF-Proteinkonzentration in drei Gehirnregionen der Maus während des Erlernens
und der Extinktion von Furcht
Magdeburg: Otto-von-Guericke-Universität Magdeburg, Dissertation Universität Magdeburg 2025, 2 ungezählte
Blätter, ii-iii, 77 Blätter
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