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CERASP
Zu untersuchende biologische Antworten

DNA-Schäden und ihre Reparatur

Chromosomenaberrationen

Expressionprofil durch DNA-Schäden induzierbarer Gene 

Aktivierung des NF-κB-Signalwegs

Lebensfähigkeit

Zelltod

Chromosomale Instabilität in der Nachkommen bestrahlter 
Zellen
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DNA Schäden

Zellzyklusstopp 
und Reparatur

Zellüberleben

Klonale Expansion

Energiedeposition
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Seneszenz
Differenzierung
Zelltod
(z.B. Strahlentherapie von 
Tumoren, Akute 
Strahlenkrankheit)

Keine Reparatur

Transformation

Fehlreparatur

Mutationen

Karzinogenese
Erbliche Defekte

Signaltransduktion
Modulation der Genexpression

p50    p65p50    p65
NFNF--κκBB
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Nuclear Factor kappa B (NF-κB/Rel)
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NFNF--κκBB
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UbUb
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NFNF--κκBB

p50    p65p50    p65
NFNF--κκBB

NF-κB-Zielgene

Entzündung

Zytokine, Chemokine

Zellmigration

Adhäsionsmoleküle

Matrixmetalloproteinasen

Zellzyklusveränderungen

Hemmung der Apoptose

NF-κB-Regulation
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Auf dem Weg zu Mond und Mars wird der 
Astronaut mit einem anderen Strahlenfeld als 
auf der Erde konfrontiert

947 Tage Marsmission: 

Ein Zellkern (Fläche 100 µm2) würde hinter einer Wasser und 
Aluminiumabschirmung (4 g/cm2) im Durchschnitt getroffen von 
(Schätzungen von Setlow) :

400 Protonen

30 α-Partikeln

0.6 Kohlenstoffionen

0.03 Eisenionen 3 % der Körperzellen

LET – linearer Energietransfer
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Quantifizierung der NF-κB-Aktivierung in 
humanen embryonalen Nierenzellen
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NF-κB-Aktivierung durch dünn-ionisierende 
Strahlung (150 kV Röntgenstrahlung) 
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Fluenz [106 Partikel / cm2]
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NF-κB-Aktivierung
durch 272 keV/µm Argonionen

2 Treffer / Zellkern ~2x
Sättigung bei 34 Partikeln pro Zellkern
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Überleben und NF-κB-Aktivierung
LET-Abhängigkeit
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Hemmung der NF-κB-Aktivierung
Exposition mit Neonionen (LET 80 keV/µm)

Hemmung von ATM (10 µM KU-55933) 

Habraken and Piette, 2006

NF-κB-Aktivierung durch DNA-
Doppelstrangbrüche
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Hemmung des Proteasoms

Hemmung der NF-κB-Aktivierung
Exposition mit Neonionen (LET 80 keV/µm)
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NF-κB in der zellulären Strahlenantwort
- Exposition mit schweren Ionen

Z

NF-κB

Proteasom

IκB

Schwerion

ATM

Zelluläres Überleben
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Ausblick
NF-κB-Signalweg als pharmakologisches Target?

Weitere Komponenten des durch 
schwere Ionen aktivierten NF-κB-
Signalwegs

NF-κB-Zielgene

Einfluß der NF-κB-Hemmung auf 
zelluläres Überleben und 
Zellzyklusstopp nach 
Schwerionen-Bestrahlung

Kombinierte Effekte von Strahlung 
und Schwerelosigkeit auf den NF-
κB-Signalweg: CERASP und 
Klinostatenexperimente
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Danke für die Aufmerksamkeit!

“ Will my kids live on Mars 

?“
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