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Mechanistische Basis der Trainings-/Belastungsantwort

elastungs_-/ . Mechanische Stimuli
Regenerationsstimlus <
e = f(x1....Xi) Neuronale Stimuli

Metabolische Stimuli

radispositions-
matrix
m = f(G,Y,S,AM,T,H,

2

Hormonelle Stimuli

1,E.)

Organe, Gewebe, Zellen,

Molekille, Epigenom (E),
Metabolismus

¥
Anpassungseffekt
z =f(a) Modifiziert nach Toigo, Boutellier 2006
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Sie machen das gleiche Training aber der Effekt ist unterschiedlich
Sie haben Ihren Athleten verandert (Pradispositionsmatrix)

Kurzzeit 3 Trainingszyklus :E Langzeit

Minuten bis Stunden Stunden bis Monate Monate bis Jahre
[/
\/ \/
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Muskelfasertyp - Veranderung
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Training time per percent of the fiber type I [min] Gehlert et al. Eur J Appl Physiol. 2011
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Vorführender
Präsentationsnotizen
Einleitung Gliederung von Anfang bis Ende, also ganze Story, oder bei 10 min weglassen.
Schwung Fasertypen Plastizität 20% in 5-6 Wochen  (Bild von Gehlert  Typisierung MyosinATPase- )
Einleitung auch von peri und emb, wann die kommen, woher? 
Kein präf. Fasertyp ..80% der Fasern sind Chimäre….wir klären diese Frage. 


Deutsche

Sporthochschule Koln

German Sport University Cologne

Entwicklung von Calcineurin, Fasertyp | und lla wahrend 45
Trainingstagen

Box: Mean=SE; Whisker: Mean+SD

Mean;

e 80 %
170 %
1 60 %
i {50 %
- 1 40 %
n 130 %
1 120 %

110 %

10%

-10 ; . -10 %

Belastangsgruppen H (High Load); L (LowLLoad)
Wie geschieht es? — Anderung des funktionellen Genoms (Epigenetik)?
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Saisonale Veranderungen wie konnen sie erklart werden?

Zah| PAX7 positiver Satellitenzellen in Muskelfasern Kerne pro Faser
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Wie geschieht es? — Anderung des funktionellen Genoms (Epigenetik)?
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Regulatoren (Treg-Zellen) des Immunssystems
Veranderungen bei Hochleistungssportlern
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Trainingslager 7 Tage

Hockey National Team
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Einfluss auf das Epigenom der hamatopoetischen Stammzellen?
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Anderung des R
Epigenoms
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Gene werden an- und abgeschaltet fur unterschiedliche lange
Zeit

Agouti-Maus

M Epigenetik
B (funktionelles Genom / Epigenom)

3 /
i} RNA-based mechanisms] HNucleosome

Yan M S et al. J Appl Physiol 2010;109:916-926

Wilhelm Bloch Briihl 12.03.2015 m&mentum




Deutsche
Sporthochschule Koln
German Sport University Cologne

Expression von epigenetischen Regulatoren durch Training

Mause
4 Wochen tagliches Training 1h/d, 10m/min mit 10 ° Steigung

Rps6ka5
i _I—!istonphosphorylatio

Fold Difference (B3 62/f3 116 Control)

Column

1 A
RT Profiler PCR Array-PAMM-85A N
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Training

. . Y w
Epigenetische e —=» (o

Veranderung s w:m

Muskelfasertyp

- Muskelfaserplastizitat
Modifiziert von Potthoff et al. JCI 2007
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Mechanismen der Histonmodifikation durch Krafttraining

One bout of exercise — time under tension 70s

H3K4

15min 240min
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Mechanismen von Histonmodifikationen im Skelettmuskel

Belastungsabhanglge Azetyllerung in einzelnen Fasern
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DNA-Methylierungsantwort auf ein Training als Mal3 fur die
Trainierbarkeit

Sarcoplasmic
reticulum \

Skeletal
muscle cell

Exercise intensity

threshold .
Acute exercise

X | A

( Chronic exercise
day 1 i dayn | _
TEXErcise {Rest | « « » | EXercise Rest | > Time

'i 5 Ae
Methylation profile before k-*,ﬁ" ﬁ-* /a: _ Methylation profile after

chronic exercise chronic exercise

Voisin et al. 2015 Acta Physiol
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Epigenetische Kontrolle von Zellkernen (Nuklearer Domainen)
und Satellitenzellen
beeinflusst Muskelwachstum und Muskelplastizitat

Welche Rolle Training spielt bleibt weitgehend zu beantworten
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Training fuhrt zu epigenetischen Veranderungen im Fettgewebe

CpG sites with differential DNA methylation &
MRNA expression before vs. after exercise:

Including:
RALBP1
HDAC4
NCOR2

Increased DNA methylation

Decreased DNA methylation

Incream
Decreased

MRNA expression

6 Monate Training

Ronn et al. 2013 PLOS Genetics
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NDUFBG6 reguliert Mitochondrienfunktion
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Neben genetischen sind epigenetische Mechanismen fur die
Genregulation verantwortlich — Anderung der Genexpression mit

dem Alter
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Im Alter kdnnte epigenetische Regulation eine wichtige Rolle flr
die Satelittenzellfunktion spielen — Bedeutung fur die
Trainingsanpassung bei Athleten im Laufe der Karriere?

Activating signals from
Skeletal i local environmen t Satellite stem

: |
Satellite muscle/stem Ly ™~ cell progeny
stemg{H cell |niche ‘\q ®/a ®
i J i; il

Embryeonic Post-natal - Young adult Middle-aged Aged adult
adult

SAZ, Testosterone, IGF-

P

Epigenetische Modulation ?

Saini et al. 2013
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Zirkadiane Uhr als ein rhythmischer epigenetischer Programmierer

Central
Clock Environment

’\ (Food availability,
Food Intake etc.)
fasting/feeding \

Hormones Nutrients

NAD*/NADH, \
AMP/ATP, <

Metabolism

Feng and Lazar Mol Cell. 2012

dietary composition,

Clock Component | Associated Chromatin Modifier | Targets
Bmall/Clock Clock H3K9, H3K14
Bmal1(K537), GR
p300 H3
PCAF
CEP
Sirtl H3K9, H3K14,
Bmal1({K537), Per2
MLL1 H3K4
EZH2 H3K27
JARID1a
Bmall/Npas2 p300 H3, H4
PCAF H3, H4
ACTR
Per PSF-5in3A-HDACI H3, H3K9, H4K5
WDRS H3K4
Cry S5in3B-HDAC1/2 Histone H3, H4
Rev-erba,p NCoR-HDAC3 H3, H4, H3K9
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Epigenetisches Zellprofil erfassen
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Epigenetisches Zellprofil erfassen

Genetics & Molecul:

Exercise Effects on Methylation of ASC Gene

Detektion mit PCR nach Zellisolation und Bisulfitbehandlung

Authers K. Nakajima'", M. Takeoka', M. Meri®, 5. Hazhimete®, A. Sakurai’, H. Neze®, K. Higuchi®, N. ltana’,
M. Shishara®, T. Oh’, 5. Taniguchi’
Affiliationz Affiliation addresses are listed at the end of the article
n Intervention collectiv tissue
1G=230 6 month Home- human PBMCs

CGI=153 based
CGllI=34 intervall training
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Epigenetisches Zellprofil erfassen

Erhalt der Methylierung von inflammatorischen Genen
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Nakajima et al. 2011
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Epigenetisches Zellprofil erfassen

Breast Cancer Res Treat
DOL 10.1007/10549-011-1716-7

PRECLINICAL STUDY

Physical activity and breast cancer survival: an epigenetic link
through reduced methylation of a tumor suppressor gene

L3IMBTLI Detektion mit PCR nach Zellisolation und Bisulfitbehandlung

Hongmei Zeng + Melinda L. Irwin « Lingeng Lu « Harvey Risch -
Susan Mayne + Lina Mu + Qian Deng + Luca Scarampi -
Marco Mitidieri + Dionyssios Katsaros + Herbert Yu

Received: 10 March 2011 / Accepted: 1 August 2011
© Springer Science+Business Media, LLC. 2011

n intervention collectiv tissue
384 no Breast cancer patient PBMCs
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Epigenetisches Zellprofil erfassen

Trainings induzierte NK-Zell-Aktivierung ist geregelt durch
epigenetische Modifikation

Zimmer, Bloch et al. 2014 1JSM

1. NK-Zell Isolation mit MACS
2. H4KS Azetylation durch
Immunocytochemie und Densitometrie

50+ 501
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Offene Frage:
Wie kbnnen wir Epigenomanalysen im Leistungsport zur
Diagnose und Steuerung nutzen?
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Danke fur die Aufmerksamkeit!
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