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Sammanfattning

Kemisk avbildning kan belysa komplexa mekanismer, relationer och komponenter
hos biologiska prover. Till exempel kan det avsl6ja provernasegenskaper sasom kemisk
sammansattning, kemisk struktur, reaktivitet och form. Flera avbildningsmetoder finns
tillgangliga, var och en som ger olika typer av information. Men ingen enskild teknik
kan heltackande karakterisera ett prov. Att ha en holistisk profil kraver ofta att man
korrelerar kompletterande metoder; till exempel kan scanning electron microscopy
(SEM) kombineras med bildbehandling med sekundarjoner (SIMS) for att erhalla
insikter bade om den fysiska formen (via SEM) och den kemiska sammanséattningen
(via SIMS) hos en provyta. Denna metod kallas korrelativ bildbehandling.

Korrelativ kemisk avbildning kan tillampas inom manga vetenskapliga omraden,
sasom biologi, kemi, geologi och materialvetenskap. Bland det stora utbudet av
moderna avbildningsmetoder dr nanoscale SIMS (NanoSIMS) ett kraftfullt verktyg
som har sett 6kande tillampningar, sérskilt inom biokemi och cellbiologi. For dessa
andamal kan det anvandas for detektion av isotopiskt markt material i ett prov och ger
den kemiska sammanséttningen av provytan med hog lateral uppldsning (ner till 50
nm), kanslighet (ppm-ppb omrade) och massuppldsning (upp till 10000). Genom att
anvéanda en isotopisk markor kan malmolekyler i provet studeras, dven om omérkta
prover kan anvandas i vissa fall. NanoSIMS har vissa begransningar; till exempel kan
den vanligtvis inte urskilja ultrastrukturen hos mycket sma, intrikata provdetaljer (t.ex.
subcelluldr ultrastruktur). Darfor korreleras NanoSIMS ofta med ytterligare
bildbehandlingsmetoder, sasom mikroskopi, for att utoka dess kapacitet och Gvervinna
dess brister.

| de artiklar som ingar i denna avhandling sa korrelerades NanoSIMS-bildtagning
med antingen elektronmikroskopi eller ljusmikroskopi for att besvara olika biologiska
fragestallningar. For att skilja nanoskaliga subcelluldra ultrastrukturer anvandes
transmissions elektronmikroskopi (TEM), och for att lokalisera en organell mérkt med
ett antikropp och en fluorescerande markor anvéandes STED-mikroskopi. | artikel |
anvandes NanoSIMS for att detektera 13C-dopamin i PC12-celler, och bilderna
korrelerades med TEM for att lokalisera dopaminet inom stora kompaktkarnade
vesiklar (LDCVs). | artikel 1l korrelerades NanoSIMS med stimulated emission-
depletion (STED) mikroskopi for att lokalisera stressgranula (SG) inducerade av
endoplasmisk retikulum-stress i neuronal progenitorceller (NPCs) inkuberade med en
isotopiskt markt aminosyra och for att karakterisera deras proteinomséttning genom
forandringar i isotopisk berikning. I artikel 111 undersoktes rollen av vesikelstorlek i
dynamiken hos partiell frisattning i exocytosehéndelser av PC12-celler genom att
korrelera TEM- och NanoSIMS-bildtagning. | artikel IV korrelerades NanoSIMS och
TEM for att undersdka den subcelluldra proteinomsattningen i NPCs med hjalp av olika
isotopiskt markta aminosyror och tidpunkter. Sammanfattningsvis visar dessa studier
vikten av adekvata korrelative avbildningsstrategier och den variation av biologiska
mal som kan uppnas genom olika korrelera kemiska bildtagningstekniker.



