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Antidepressant drugs act by directly binding to TRKB
neurotrophin receptors cacamtoctal, 2001 cel 184, 1288-1313

BDNF-TrkB signaling, TrkB being the receptor of BDNF, is involved in transcription, translation, and

. trafficking of proteins in the various stages of synaptic development and in synaptic plasticity.
4 ince TRKB on facilitate TRKB
\‘ the cell surface signaling in active synapses
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Antidepressant effects of selective serotonin reuptake
inhibitors (SSRIs) are attenuated by antiinflammatory
drugs in mice and humans

Jennifer L Warner-Schmidt™", Kimberly E. Vanover®, Emily Y. Chen®, John J. Marshall*, and Paul Greengard™'
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Neuroanatomische Veranderungen im Verlauf einer menschlichen
Schwangerschaft
Pritschet L, Taylor CM, et. al. Nat Neurosci. 2024 Nov;2 (in press)

A Whole-brain subcortical volumes Summary white matter tracts
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Rickblick: 25 Jahre

Umwelt, Emahrung und Klima als Fokus-Thema
Kiinstliche Intelligenzin der Medizin
Genomik, Epigenetik und transgenerationale Vererbung
Immuntherapien gegen Krebs
CRISPR-Cas9: Revolution in der Gentechnik
Schlaf-Wach-Medizin und zellulre Rhythmen
Fortschrittein der Einzelzell-Analyse z.8. mit Optogenetik

£ di

mRNA-Impfstoffe und Post-COVID

Neue Medikamente durch KI
Mikrobiom

Kartierung der Genetik tiber psychiatrische Stérungen

Grotzinger AD, Werme J, et. al. Nature. 2025 Dec 10. doi: 10.1038/s41586-025-09820-3.

Schizophrenie und bipolare Stérungen (SB-Faktor)
Excitatorische Neuronen
Autismus-Spektrum und ADHD

Major ion, PTBS und Angst izing Factor)
Oligodentrozyten

Hohe p ] i wenige

stérungsspezifische Loci.

Diese [ validere

psychiatrische Nosologie beeinflussen und Ziele fir die
therapeutische Entwicklung identifizieren.
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Rare coding variantsin ten genes confer
substantial risk for schizophrenia

Natura | Vel 604 | 4 April 2092 |
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including the subunit GRINZA and transcription factor SP4,
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GWAS im Jahr 2025

¥'> 5,700 GWAS for > 3,300 traits

¥'Many complex traits highly heritable, GWAS detected many genetic variants, but
only fraction of genetic variance (<5%) - effects are small, large samples needed

¥ Current sample sizes typically 100,000’s, but even > 1 million is not uncommon!
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of insomnia in 1,331,010

Genome-wide analysis Multivariate analysis of 1.5 million people
individuals identifies new risk loci and functional identifies genetic associations with traits
pathways

related
to self-regulation and addiction
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PGC-Alzheimer im Jahr 2025

Uffeimann E, Wightman DP, et. al. medRxiv [Preprint]. 2025 Oct 13:2025.10.10.25337470.

* Previous estimates of heritability: 3-6%

* Previous estimates of explained variance: “6%
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Schéadigende Wirkung von GRIN2A-und anderen Varianten
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Hall J et al. Biological Psychiatry 2022;91(8):709-717



"Normale" Dynamik der GIuN2A-Expression
in Abhéngigkeit vom Alter

Nuscaliapers 3, 1138-1 143 (1393

Developmental changes in
distribution of NMDA

24.02.2026

GRIN2A null variants confer a high risk for early-onset
schizophrenia and other mental disorders and potentially
enable precision therapy

receptor channel subunit Na74-382;
mRNAs
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Symptomatik unter Umsténden erst in der Adoleszenz auf Age Inysars Age nyeurs
s
Sichelzellkrankheit Wirkmechanismus von Exa-Cel
Thein & Howard, Blood 2018; 132 (17): 1750-1760 Frangoul H et al. N Engl J Med 2021;384:252-260
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CRISPR-Cas9- h

Exagamglogene autotelcel (exa-cel) ist eine autologe

Thein & Howard, Blood 2018; 132 (17): 1750-1760

Hereditares Angioédem
Cohn DM, et. al. N Engl J Med. 2025 Jan 30;392(5):458-467.
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Weiterentwicklung von CRISPR-Geneditoren mit Ki
Ruffolo, JA et al. bioRxiv preprint doi: https://doi.ora/10.1101/2024.04.22.590591 2025
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Dieser innovative Ansatz hat OpenCRISPR-1 den ersten Kl Geneditor.



https://doi.org/10.1101/2024.04.22.590591
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Sustained rescue of prefrontal circuit

b AT iy Optogenetik dysfunction by antidepressant-induced Optogenetik

. spine formation
Raster Effect: function precede spine formation
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Weiterentwicklung zu LICONN

Tavakoli MR, et. al. Nature. 2025 Jun;642(8067):398-410.

Es wurden speziel entwickelte Hydrogel-Einbettung und -Expansion mit umfassender
Deep-Learning-basierter Segmentierung und Analyse der Konnektivitat integriert.

FlyWire Brain: Konnektom der Drosophila — Brain Prize 2024

Shinomiya K, Takemura SY, et. al. Front Neural Circuits. 2015 Jul 9;9:33.
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Serotonerge Modulation des Schluckens in einem vollstandigen Navigation: Wie das Insektenhirn den Raum erfasst

Vagusnerv-Konnektom der Fliegen
Schoofs A, Miroschnikow A, et. al.Curr Biol. 2024 Oct 7;34(19):4495-4512.

Webb B. Trends Cogn Sci. 2025 Dec;29(12):1077-1079.

Using a whole-animal serial transmission
electron microscopy dataset, Schoofs
et al. provide a complete reconstruction
of a sensorimotor circuit underlying the
Drosophila swallowing system. Through
the vagus nerve, serotonergic neurons
rate food based on mechanosensory and
and

o

esophageal peristalsis.

Enteric motor neurons




Gute Hinweise: Mikrobiom spielte eine kritische Rolle bei der

Pathophysiologie auch von depressiven Stérungen
Raison CL, Lowry CA, Rook GA. Arch Gen Psychiatry. 2010; 67(12):1211-24.
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Das enterische Nervensystem leitet psychischen

(sozialen) Stress an den Darm weiter
Schneider KM, Blank N, et. al. Cell. 2023 Jun 22;186(13):2823-2838.€20.
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Soziale Interaktion, Resilienz, Immunsystem,

Darm und das Gehirn ; )
Sherwin E, Bordenstein SR, et. al Science. 2019 Nov 1;366(6465) -..sind archaisch verbunden

Evoltionary complexity, '

Social
interaction

8" Communication
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Social immunity

Dietand nutrient
provision

\4‘\”\ Horizontal microbiota
Lo transtes

Microbiota-based therapies
for social disorders

Stress, Mikrobiom und psychische Stérung

Borrego-Ruiz A, Borrego JJ. Prog P Biol P iatry. 2024 Jan 10;128:110861

Healthy human bacterial gut composition
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- Psychological stress and chronically
elevated glucocorticoid levels induce
inflammatory enteric glia and
transcriptional immaturity in enteric
neurons, leading to dysmotility and
predisposing the intestine to monocyte-
mediated inflammation.

Stress provokes transcriptional immaturity in enteric
neurons and dysmotility

Stress-sensitive Gehirn-Vagus-Verbindung verandert

Mikrobiome uber duodenale Brunner-Driisen
Chang H, et. al. Cell 2024 Sep 19;187(19):5393-5412.e30.
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DNA damage modulates sleep drive in basal

cnidarians with divergent chronotypes

Festure CommunizatioeE 2026172
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Secretions from the duodenal glands of
b Vages . Brunner enhance host defense by
L a4 promoting gastrointestinal Lactobacilli

proliferation. Chronic stress inhibited a
brain-vagus nerve circuil that stimulates
glandular secretion, thereby suppressing
Lactobaciilus populations and systemic
immunity.

-
—

Sleap time (mindh)

8h/24h
Aktivitat
Einfluss von Melatonin
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Suche nach Prinzipen des Lebens

REPTILE SLEEP

A familial natural short sleep mutation promotes healthy aging and extends lifespan

Dec2 gene (dec2P384R)

bioRxiv 2023.04.25.538137
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REM in sleeping dragons

Medizin

Das Orexin System: Zwei Peptide, zwei Rezeptoren

Minimum combined sleep, physical activity, and nutrition

Familal ratural thort e
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Vor der Tur stehen in der Psychiatrie und Psychotherapie: Triigerische Seelentréster im Al 8L 0lek i
Netz omciwALATCLE
Vo atene Heck domized Trial ofa G ive AT Chatbot for
Kl fur Diagnostik und Prognose (Expertensysteme)  [RREReera Mental Health Treatment

Kl-gestltzte Therapie-Tools
Chatbots und virtuelle Therapeut:innen
Voice- und Biomarker-basierte Systeme

Kl-gestitzte Arzneistoffproduktion

ienn die Seele krankt und der Frust steigt,

g

oY)

steht heute psychologische Unterstiitzung
durch Chatbots bereit. Was die Ki-Helfer
kénnen und warum der Mensch unersetzlich
bleibt: Eine Recherche im therapeutischen
Neuland.

Service — HR — Controlling — Recalls — Onboarding...
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CONCLUSIONS This s the first RCT demonstrating the effectiveness
of a fully Gen-Al therapy chatbot for treating clinical-level mental health
symptoms. The results were promising for MDD, GAD, and CHR-FED
symptoms.


https://www.mbl.org/mbl_main/atlas.html

Vor der Tur stehen in der Psychiatrie und Psychotherapie:
Veranderung der Zukunft DSM

Conestusi Factors Dlagoses

crtagory i
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Psychiatrie L/vE

16. Psychiatrie-Update-Seminar
27. und 28 Februar, Mainz | Livestream
06. und 07. Marz, Berlin | Livestream

Wissenschaftliche Leitung

Dieter F. Braus, Eltville

Katharina Domschke, Freiburg

Andreas Heinz, Berlin
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Sabine Herpertz, Heidelberg
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Therapie der Depression

Zertifiziert und kostenfrei

www.steamed.up.com



