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Cytologie

Die Zytologie befasst sich mit der makroskopischen und mikroskopischen Betrachtung
eukaryontischer und prokaryontischer Zellen, sowie mit Bau und Funktion deren einzelner
Bestandteile.
Nur als kleine Einleitung an dieser Stelle: Eine kurze Geschichte der Zytologie

ca. 1580 erste Mikroskope

1665 Robert Hooke: Entdecker der Zelle

17. Jh. Erste Beobachtung von Einzellern (Leeuwenhook)

1831 R. Brown: in Zellen sind Zellkerne zu finden, Zellkerne sind allgemein
verbreitet; Entdecker der Brown’schen Molekularbewegung

1838 Schleiden & Schwann (,,Véter der Zelltheorie*): Die Zelltheorie fiir Pflanzen

(1839: fiir Tiere) besagt, dass jedes Gewebe aus Zellen aufgebaut ist; aber:
man glaubt, dass neue Zellen aus einer amorphen Masse gebildet werden

1855 R.Virchow: ,,omnis cellula e cellula®; Einfilhrung der Zellularpathologie,
Grundlage der modernen Medizin
1880 Zeiss, Schott und Abbe erreichen die maximale Auflosungsgrenze des

Lichtmikroskops (0,2 um)
ca. 1950 E. Ruska: Erfindung des Elektronenmikroskops >  maximale
Auflésungsgrenze bei 0,2 bis 0,3 nm

1960 erstes Rasterelektronenmikroskop (REM) = Auflésung nicht so grof3, dafiir
sind die Bilder dreidimensional
ca. 1980 Fluoreszenz-Mikroskopie ermoglicht die gezielte Lokalisierung bestimmter

Molekiile in der (lebenden!) Zelle durch Anregung ihrer Fluoreszenz
ca. 1990 KLSM  (Konfokale Laser-Scanning-Mikroskopie) kann aus dem
dreidimensionalen Bild des Objekts gezielt eine Ebene fokussieren.
Im folgenden arbeiten wir uns von auen nach innen durch die Zelle...

1. Zellwande und extrazellulare Matrix

Tierische und pflanzliche Zellen sind unterschiedlich aufgebaut, ihnen gemeinsam ist jedoch die
Organisation von einzelnen Zellen gleicher Funktion zu Geweben und deren Zusammenschluss zu
Organen. Gewebe brauchen Abschliisse auf Zellebene, wie die Zellwand von Pflanzen und
Bakterien und die Grundsubstanz mit Namen extrazellulire Matrix, in die tierische Zellen
eingebettet sind.

Pflanzliche Gewebe bei denen die Zellwand von besonderer Bedeutung ist, sind die Epidermen, das
Phloem und Xylem sowie Kollenchym und Sklerenchym. Die Bindegewebe tierischer Zellen
werden hauptsdchlich von der extrazelluldren Matrix gebildet, in diesen Geweben nimmt die Matrix
im mehr Raum ein als die Zellen, die sie umgibt. So bestimmt sie die physikalischen Eigenschaften
des Gewebes.

1.1 Die extrazellulare Matrix tierischer Zellen

Die extrazellulire Matrix ist nicht nur Stitze und Schutz, sondern beeinflusst Bewegung,
Entwicklung, korrekte Funktion, Vermehrung, Form und Stoffwechsel der Zelle bzw. des Gewebes.
Sie stellt aber nicht nur einen ,Klebstoff“ fiir Zellen oder Unterlage fiir Epithelien (sog.
Basallamina) dar, sondern bildet auch durch Einlagerung verschiedener Substanzen spezialisierte
Strukturen wie Sehnen, Knorpel, Knochen (die Bindegewebszellen [Fibroblasten] werden
entsprechend in knochenbildende [Osteoblasten] und knorpelbildende [Chondroblasten]
unterschieden) und Zihne aus. Entsprechend kompliziert ist ihr molekularer Aufbau.

1.1.1 Komponenten der extrazellularen Matrix

= Die Bestandteile der extrazelluldren Matrix werden in den in die Matrix eingelagerten Zellen
gebildet, ausgeschieden und in die richtige Lage gebracht. AuBBerhalb dieser Zellen lagern
sich die Komponenten dann mit diesen Zellen zu einem komplex strukturierten
Maschenwerk zusammen.
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Die einzelnen Makromolekiile sind in der Matrix in unterschiedlichem Ausmal} vertreten

und auch in ihrer Struktur gibt es viele Varianten, angepasst an die Funktion des Gewebes.

In der Matrix gibt es zwei Hauptklassen extrazelluldrer Makromolekiile:
Glucosaminoglykane (Polysaccharide, liegen meist an Proteine
gekoppelt als Proteoglykane vor)
Faserproteine (konnen anhand ihrer Funktion in zwei Gruppen
eingeteilt werden: strukturgebende Proteine wie Kollagen und Elastin
und fiir die Vernetzung sorgende Anheftungsproteine wie Fibronektin
und Laminin)

Glucosaminoglykane (GAG)

GAGs sind 1,4-verkniipfte Polysaccharide, die aus sich wiederholenden Disaccharid-

Bausteinen aufgebaut sind.

Einer der beiden Zuckerreste in diesem Disaccharid ist immer ein Aminozucker, der andere
ist meist eine Uronséure (z.B. Glucuronséure, Iduronsiure).

Aufgrund der Carboxyl- und Sulfatgruppen, die an die meisten der Zuckerreste gebunden
sind, reagieren die Polysaccharide sauer und tragen eine stark negative Ladung.

7s) OH - RN G
Q’C/ 'O\.\C /OI
" O - H o &
o4 i H +r H
HO OoH Ho O
H okt [} Ot

Die hohe negative Ladungsdichte zieht osmotisch aktive Kationen an, was die
Polysaccharidketten stark hydrophil macht und grole Mengen Wasser in die Matrix saugt.
Es kommt zur Bildung von Gelen (selbst bei einer sehr geringen Konzentration von GAGs)
die, aufgrund des hydratisierten Zustands der Polysaccharide und deren Unfdhigkeit,
kompakte Molekularstrukturen einzunehmen, ein fiir ihre Masse iiberaus grofles Volumen
beanspruchen. Die GAGs machen in der Matrix nur etwa 10 % des Gewichts aus, fiillen aber
den extrazelluliren Raum zum gréBten Teil aus.
Die Glucosaminoglykane sind die mechanische Stiitze fiir das Gewebe und erlauben
gleichzeitig die schnelle Diffusion hydrophiler Molekiile und die Wanderung von Zellen.
Nach Art der Verbindung und Anzahl / Position der Sulfatgruppen kann man die GAGs in
vier Hauptgruppen einteilen:

Hyaluronan(sdure) -> einfachstes GAG, bis 25000 sulfatfreie

Disaccharid-Einheiten, wahrscheinlich evolutionér dltestes GAG

wird direkt von Enzymkomplex in der Plasmamembran in den
extrazelluliren Raum synthetisiert; in embryonalen Geweben
besonders hdufig vorhanden, da es die Wanderung von Zellen (und
damit die Morphogenese) erleichtert; dient in der Gelenkfliissigkeit als
Schmiermittel, wird bei der Wundheilung verstirkt gebildet
Chondroitinsulfat und Dermatansulfat - Chondroitinsulfat ist
Hauptbestandteil aller Knorpelgewebe, durch die osmotische
Anlagerung von Wasser verleiht es dem Gewebe elastische und
stofddmpfende Eigenschaften, steuert Bildung und Stabilisierung von
Kollagen; Dermatansulfat kommt — als Proteoglykan mit Kollagen —
in der Haut vor
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Heparansulfat und Heparin = Heparin ist ein Gerinnungshemmer,
Heparansulfat spielt bei der Bindung bzw. Erkennung von Molekiilen
an der Zelloberflache eine Rolle
Keratansulfat = Bestandteil der Kornea und des Knorpels
= Proteoglykane
Werden Glucosaminoglykane im Gewebe kovalent iiber die Aminosduren Serin oder
Threonin an Proteine geknlipft, entstechen stark verzweigte Riesenmolekiile, die
Proteoglykane. Sie sind durch einen grofen Polysaccharidanteil von 80-94% und einen
kleinen Proteinanteil gekennzeichnet. (Bitte nicht mit Glykoproteinen verwechseln, bei
denen der Proteinanteil grof3 und der Zuckeranteil klein ist!)
Das am besten untersuchte Proteoglykan ist das in der extrazelluldren Matrix des Knorpels.
Es besteht aus Keratansulfat- und Chondroitinsulfatketten, die kovalent an ein
Polypeptidriickrad (sog. Core-Protein) verkniipft. Etwa 140 dieser Protein-Polysaccharid-
Ketten sind im Abstand von etwa 30nm an ein langes Filament von Hyaluronséure
nichtkovalent gebunden. Die Wechselwirkung wird von einem Verbindungsprotein
vermittelt (Link-Protein). Das stark hydratisierte Polyanion kann komprimierende Krifte
Dimpfen und nach Verformung wieder die urspriingliche Gestalt annehmen

Proteoglykane dienen auBBerdem zur Verankerung von Bindegewebszellen in der Matrix und
als Ankerstellen fiir Fibroblasten-Wachstumsfaktoren und andere Signalmolekiile.
= Kollagen
Die Struktur des Kollagens wurde zwar schon im vorherigen Teil der Vorlesung (1.5)
besprochen, aber hier noch mal das wichtigste:
Grundsequenz: (Gly — X; — X»), bildet linksgingige Helix
drei Helices bilden iiber H-Briicken eine superhelicale Struktur, die Kollagen-
Tripelhelix
X / X5 oft Hydroxyprolin = durch die Hydroxylgruppe erhdlt man eine reaktive
Gruppe, an die ein Zucker angehéngt werden kann —> die Fasern sind normalerweise
von einer Zuckerschicht umgeben, was zu deren Versteifung fiihrt
Es gibt verschiedene dreistringige Kollagentypen (ca. 15), die in fibrilldre, fibrillen-
assoziierte und netzwerk-bildende Kollagene unterschieden werden.

Am besten charakterisiert sind die fibrillairen Typen I, II, III, V und XI. Die Tripelhelices
dieser Molekiile lagern sich im extrazelluliren Raum zu Kollagen-Fibrillen zusammen (die
versetzte Anordnung erzeugt bei Farbung ein Streifenmuster),

die wiederum zu groBeren, kabelartigen Kollagen-Fasern vereint werden.

Die Typen IX und XII finden sich auf den Oberflaichen von Kollagen-Fibrillen und dienen
wahrscheinlich der Verkniipfung der Fibrillen miteinander oder anderen Bestandteilen der
extrazelluldren Matrix.

Die Molekiile des Typs IV lagern sich zu einem vernetzten Maschenwerk zusammen, die
des Typs VII bilden Dimere, die sich zu Verankerungsfibrillen verbinden. Beide sind
besonders fiir Struktur und Funktion der Basalmembran (siehe 1.1.2) von Bedeutung.
= Elastin

Die Kollagen-Fasern, die relativ unelastisch sind, verleihen der Matrix ihre Zugfestigkeit.
Die Elastizitit erhdlt die Matrix von elastischen Fasern, deren Hauptbestandteil das Elastin
ist. Diese Fasern sind mindestens flinfmal so dehnbar wie ein Gummiband mit demselben
Querschnitt. Thre Ausdehnung wird durch die mit ihnen verwobenen Kollagen-Fasern
begrenzt.
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Elastin ist ein stark hydrophobes Protein aus ca. 750 Aminosduren, viele davon Prolin und
Glycin. Es enthilt jedoch (im Gegensatz zum Kollagen) kein Hydroxyprolin bzw. —lysin und
ist daher auch nicht glykosiliert. Die in den extrazelluliren Raum ausgeschiedenen Elastin-
Molekiile werden iiber Lysinreste miteinander quervernetzt und bilden ein umfangreiches
Geflecht aus Faser und Schichten.

Elastische Fasern bestechen neben dem Elastin noch aus Mikrofibrillen, die aus
verschiedenen Glykoproteinen aufgebaut sind und die Elastin-Fasern umbhiillen. Eines dieser
Glykoproteine, das Fibrillin, scheint fiir den Zusammenhalt der Elastin-Fasern unentbehrlich
zu sein; sein Fehlen durch einen genetischen Defekt fiihrt zum Marfan-Syndrom, bei der die
Bindegewebe ihre Elastizitdt verlieren.

= Fibronektin
Fibronektin gehdrt zu den Anheftungsproteinen, die zur Organisation der extrazelluldren
Matrix beitragen und bei der Anheftung von Zellen an die Matrix helfen. Typischerweise
haben diese Proteine verschiedene Doménen mit spezifischen Bindungsstellen fiir andere
Makromolekiile der Matrix und fiir Zelloberfachen-Rezeptoren.
Das Fibronektin ist ein dimeres Glykoprotein, das aus zwei sehr groen Untereinheiten
besteht, die durch zwei Disulfidbriicken in der Néhe ihrer Carboxylenden miteinander
verbunden sind.

Jede Untereinheit ist zu einer Reihe stibchenférmiger Doménen mit unterschiedlicher
Funktion gefaltet, zwischen denen biegsame Bereiche der Polypeptidkette liegen. Die
einzelnen Domidnen unterscheiden sich hinsichtlich ihrer Bindungsaktivitit. Eine Doméine
bindet Kollagen, eine Heparin und eine verkniipft das Dimer mit spezifischen Rezeptoren
auf der Zelloberfléache.

= Laminin
Laminin ist ein Glykoprotein, das nur in einer spezialisierten Form der extrazelluldren
Matrix, namlich der Basalmembran, vorkommt.
Es ist ein groBes komplexes Molekiil aus drei sehr langen, asymmetrisch-kreuzformig
angeordneten Polypeptidketten, die durch Disulfidbriicken zusammengehalten werden.

Wie das Fibronektin besitzt es eine Reihe von Domédnen mit unterschiedlicher Funktion.
Eine Domine bindet das Kollagen Typ IV, eine andere das Heparansulfat und zwei oder
mehr an spezifische Laminin-Bindestellen auf der Zelloberfliache.

1.1.2 Die Basallamina

= Basalmembranen sind zusammenhédngende, diinne Schichten aus spezialisierter
extrazelluldrer Matrix, die unter allen epithelialen Zellschichten und Roéhren liegen und
einzelne Muskelzellen sowie Fett- und Schwann-Zellen umgeben.

= Die Basallamina bildet so die Grenzschicht zwischen verschiedenen Geweben, libernimmt
aber auch andere Funktionen. Sie:
wirkt als hochselektiver Filter
bestimmt die Polaritdt von Zellen
beeinflusst den Zellstoffwechsel
organisiert die Proteine in benachbarten Plasmamembranen
steuert Lage der Synapsenbestandteile auf beiden Seiten der Membran
bei motorischen Endplatten

setzt die Zelldifferenzierung in Gang ( besonders wichtig bei
Embryonalentwicklung) und

dient als ,,Strafle‘ fiir die Wanderung von Zellen.
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= Die Basallamina wird hauptséchlich von den Zellen synthetisiert, die auf ihr ruhen.

= Die genaue Zusammensetzung der Basalmembran ist von Gewebe zu Gewebe verschieden,
aber ein Hauptbestandteil ist immer das Kollagen Typ IV in Verbindung mit Perlecan
(einem Heparansulfat-Proteoglycan) und den Glykoproteinen Laminin und Entactin.

= Entactin
Entactin-Molekiile sind klein und hantelformig. Sie bilden (zusitzliche) Briicken zwischen
dem Laminin und dem Kollagen Typ IV aus.

= Kollagen Typ IV
Das Kollagen des Typs IV ist eine Tripelhelix, die an 26 Stellen unterbrochen ist, so dass
das Molekill weitaus biegsamer als fibrillire Kollagene ist. Sie besitzen an ihren
nichthelicalen Enden eine N-terminalen Schwanz und eine C-terminale globuldre Doméne.
Uber diese Dominen ist die Ausbildung von Kopf-an-Kopf-Dimeren moglich.

KO‘WTJP iv Kq)‘-m-k_af)f'h‘mcr

Uber Kontakte mit dem Aminoende und zusitzliche seitlichen Wechselwirkungen lagern

sich die Molekiile zu einem ausgedehnten Geflecht zusammen, das durch Disulfidbriicken
und kovalente Bindungen noch stabilisiert wird.

= Das entstandene Netz bildet ein unlosliches Grundgeriist fiir die anderen Komponenten der
Basalmembran.

1.2 Die Zellwand der Pflanzen

= Die pflanzliche Zellwand konnte als spezialisierte Form der extrazelluliren Matrix
betrachtet werden, die jede Pflanzenzelle umgibt.

= Zellwinde sind in der Regel dicker, kréftiger und vor allem starrer als die extrazelluldre
Matrix tierischer Zellen, was die Beweglichkeit der Zellen sehr einschrinkt (Ubergang zur
ortsfesten Lebensweise).

= Auch in ihrem Aufbau bzw. ihrer Entstehung unterscheiden sie sich von der extrazelluldren
Matrix. Tierische Zellen schniiren sich nach der Verdopplung ein und bilden anschliefend
die extrazellulire Matrix um sich herum, Pflanzenzellen bilden die erste Schicht der
Zellwand am Ende der Verdopplung zwischen sich aus.

()
O~[)-58-5
T O-0 - B

Zellplatie m
Pedehin gefdl lif.n
Ve.s.keln
= Die Zellwand ermdglicht durch ihrer Zugfestigkeit den Aufbau des Turgors: Das Zellinnere
ist im Vergleich zum AuBenmedium hypertonisch. Durch den Konzentrationsunterschied
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entsteht ein osmotischer Druck, der Turgor, gegen den die Pflanzenzelle nur durch die
Festigkeit der Zellwand standhalten kann.

= Der Turgor ist flir die Pflanzen lebenswichtig, denn er ist wihrend des Wachstums die
Triebkraft fiir die Ausdehnung der Zellen und er ist fiir die mechanische
Widerstandsfihigkeit des (lebenden) Gewebes verantwortlich.

1.2.1 Mikroskopischer Aufbau der Zellwand

= Die Zellwand ist aus mehreren Schichten aufgebaut, die auch unter dem Mikroskop sichtbar
sind:

Mittellamelle = bildet die Grenze zwischen benachbarten Zellen
Primdarwand - wird wiéhrend des Weitenwachstums der Zelle
gebildet, lassen Zelle noch Moglichkeiten fiir weiteres Wachstum
Sekunddrwand > nach Ende des Wachstums gebildet, auf
Primirwand aufgelagert
Tertiarwand = Abschlussschicht, nicht bei allen Zellen

= Mittellamelle
Sie besteht hauptsdchlich aus Protopektin, ist strukturlos und verbindet die Wénde
benachbarter Zellen fest miteinander. Bei der Zellteilung wird sie in der Zellplatte (s. obiges
Bild) angelegt. Im Laufe des Wachstums runden sich die Zellen ab und die Mittellamellen
weichen auseinander, um die Interzellularrdume zu bilden (schizogene Entstehung).

= Primédrwand
Die Primidrwand wird teilweise gleichzeitig mit der Mittellamelle, in die sie ohne scharfe
Grenze iibergeht, gebildet und danach mit weiterem Material verstérkt. Sie enthélt Cellulose,
jedoch nur in einem geringen Anteil (8-14%), und Hemicellulosen (Cellulosane). Diese sind
in wirr durcheinander (sog. Streuungstextur) zu einem lockeren Gerlist in eine
Grundsubstanz eingebettet, die dem Protopektin der Mittellamelle sehr dhnlich ist. Die
Primédrwand ist sehr elastisch, ldsst sich plastisch dehnen und verformen und kann so der
GroBenzunahme der Zelle beim Wachstum folgen.

= Sekundidrwand
Die Sekunddrwand enthélt im Vergleich zur Primidrwand wesentlich mehr Cellulose, bis zu
94%. Thre Grundsubstanz besteht aus Cellulosanen und den in allen Zellwandschichten
vorkommenden Proteinen. In der Regel besteht die Sekundérwand aus einzelnen Lagen, in
denen die Zellwandkomponenten in Paralleltextur angeordnet sind. Bei iibereinander
liegenden Schichten iiberkreuzen sich die Richtungen der Cellulose-Fibrillen.
In den Winden faserformiger Zellen ist die Richtung der in Paralleltextur gelagerten
Fibrillen entscheidend fiir die mechanischen Eigenschaften:
Liegen sie parallel zur Léngsachse der Zellen spricht man von einer Fasertextur. Diese
Zellen besitzen eine hohe Zugfestigkeit, sind aber nur wenig dehnbar.
Verlaufen die Fibrillen in einem mehr oder weniger steilen Winkel schraubig um die
Langsachse der Zellen, spricht man von Schraubentextur. Sie kommt bei Tracheiden,
Flachs-, Hanf- und Holzfasern vor. Die Zellen sind besonders dehnbar.
Wenn die Fibrillen senkrecht zur Lingsachse der Zelle, handelt es sich um die Ringtextur.
Dieser Typus findet sich z.B. in Milchréhren, die keiner Zugbeanspruchung unterstehen,
aber ihres hohen Innendrucks wegen groflere Ausdehnung aushalten miissen.

= Tertidrwand
Hiufig wird die innerste, d.h. die direkt an der Zellmembran anliegende, Schicht der
Sekundirwand als Tertidrwand bezeichnet, da sie sich in Textur und Zusammensetzung von
der Sekunddrwand unterscheidet.

= Die Zellwand kann zusétzlich mit einer Abschlusslamelle bedeckt sein.
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1.2.2 Molekularer Aufbau der Zellwand

= Neben den in der Zellwand vorhandenen Proteinen gibt es drei grofe Gruppen von
Kohlenhydraten, die typischerweise Bausteine der Zellwand sind:
Protopektin
Cellulose und
Cellulosane (Hemicellulosen).
= Protopektin
Das Protopektin macht die Hauptmasse der Interzellularsubstanz aus. Es ist ein
Mischpolymerisat aus verschiedenen sauren Polysacchariden. Hauptbestandteil ist die
Pektinsédure, eine Polyuronsiure, die in Verbindung mit Rhamnose vorliegt und Seitenketten
aus Galaktose, Arabinose und anderen Zuckern tragt. Die Verkniipfung der Ketten geschieht
an den (sauren!) Carboxylgruppen iiber divalente Kationen wie Mg*" und Ca*".

Diese Verkniipfungen konnen sich relativ leicht 16sen und an anderen Stellen neu bilden, so
dass ein elastisches, leicht verdnderliches Geriist entsteht. Die Eigenschaften des
Protopektins sind dementsprechend: gelartig, plastisch verformbar, hydrophil, leicht in
Wasser 16slich, amorphe Struktur, erlaubt die Bewegung der Zellen gegeneinander.
Die Mazeration nutzt die Eigenschaften des Protopektins um die Zellen eines Gewebes von
einander zu trennen, indem mit einem Gemisch aus KCIO; und HNO; die pektinhaltige
Interzellularsubstanz aufgeldst wird.

= Cellulose
Die Cellulose ist ein Makromolekiill aus [-1,4-verkniipften D-Glucosemolekiilen.
Einzelbaustein ist das Disaccharid Cellobiose, bei dem die beiden Glucoseringe zueinander
um 180° gedreht sind. Die Bausteine polymerisieren zu langen, unverzweigten
Fadenmolekiilen, die bis zu 15000 Glucoseeinheiten umfassen konnen.

Die in der Primdrwand vorkommenden Cellulosefasern sind meist kurz, 1000 bis 2000
Glucoseeinheiten (1-2 um) lang, und in Streutextur angeordnet. Die Fasern der
Sekundiarwand dagegen sind ldnger, 8000 bis 15000 Einheiten bzw. 6-8um, und als
Paralleltextur angelagert.

In den pflanzlichen Zellwénden liegt die Cellulose in Form von Fibrillen verschiedener
GroBen vor. Etwa 50 bis 100 Cellulosemolekiile sind miteinander iiber Wasserstoffbriicken
zu Elementarfibrillen von 3,5 bis 5 nm Durchmesser zusammengefasst. Etwa 20 dieser
Elementarfibrillen bilden Mikrofibrillen mit 10-30 nm Durchmesser, die wiederum
Bestandteile der 0,5 pm dicken Cellulose-Makrofibrillen sind, die bei starker Auflosung
unter dem Lichtmikroskop sichtbar werden.

Cellulose ist in den meisten bekannten Losungsmitteln bis auf Kupferoxidammoniak
(Schweizers Reagenz) unloslich. Konzentrierte Schwefelsdure kann Cellulosemolekiile bis
zur Glucose aufspalten. Anfarben mit lod ist nur in Anwesenheit von quellend wirkenden
Chemikalien wie ZnCl, moglich, unverholzte Cellulose wird darin blau / violett, verholzte
wird gelb.
= Cellulosane

Als Cellulosane oder auch Hemicellulosen werden eine Reihe Polysaccharide bezeichnet,
die nicht Cellulose sind. Es handelt sich hier meist um [-1,4-verkniipfte, verzweigte
Zuckerpolymere, die sich miteinander und mit den Cellulose-Mikrofibrillen eng verbinden
und so als ,,Abstandhalter* und zur Verkniipfung der Komponenten der Zellwand dienen
(dhnlich wie Kollagen in der extrazelluldren Matrix).
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Die Cellulosane sind auch Bestandteile pflanzlicher Schleime und kdnnen die Funktion von
Reservestoffen iibernehmen.
Zellwandproteine
Bei den Proteinen der Zellwand unterscheidet man drei Klassen, von denen die letzteren am
besten untersucht sind:

GRP = glycinreiche Proteine

PRP = prolinreiche Proteine und

HRGP = hydroxyprolinreiche Glykoproteine
Die wichtigste Gruppe der HRGPs sind die Extensine. Dies sind Strukturproteine, deren
Polypeptidketten vor allem Hydroxyprolin sowie die Aminosduren Serin, Lysin(-> basischer
Charakter!), Tyrosin, Histidin und Valin enthalten. Hiufig tritt — analog zur repetitiven
Sequenz des Collagens der extrazelluliren Matrix, (Gly — X; — Xj), — ein sich
wiederholendes Pentapeptid aus Serin und Hydroxyprolin auf.

HO HO He 1O HoO

! i [ 1 i

[ Ser ~Pro-Pro ~Pro=Fro),
Die Polypeptidketten konnen iiber Etherbriicken zwischen zwei Tyrosinmolekiilen
miteinander vernetzt sein und am Hydroxyprolin oder Serin kurze Zuckerketten tragen. Die
Zuckerketten bilden eine schiitzende Hiille um die Proteine, so dass Bakterien die Zellwand
nicht so leicht durch Proteasen zerstoren kdnnen.
Wahrscheinlich bilden die untereinander vernetzten Extensinmolekiile ein selbststindiges
Geriist, das in das Netz der Cellulosefibrillen eingebettet ist. Die Extensine werden erst am
Ende des Wachstums eingelagert, da sie zu einer erheblichen Verstirkung der Zellwand
fithren.
Lignin
Alle bisher erwidhnten Stoffe sorgten bei ihrer Einlagerung in die Zellwand fiir eine
ausreichende Hydratisierung, so dass der Stofftransport in und aus der Zelle nicht behindert
wurde. Lignin bewirkt genau das Gegenteil. Durch seine extrem lipophilen, hydrophoben
Eigenschaften fiihrt die FEinlagerung von Lignin zum Stillstand des Stoffaustauschs
wasserloslicher Stoffe und damit zum Tod der Zellen. Dies hat seinen Sinn, da die Pflanze
z.B. die Rohren fiir ihren Stofftransport durch Abtoten groB3er, langgestreckter Zellen bildet.
In diesen Rohren ist die Transportgeschwindigkeit viel hoher, weil der Stofftransport nicht
mehr durch das Cytosol der Zellen behindert wird.
Nach Cellulose ist Lignin die hdufigste organische Verbindung in Pflanzen. Es ist ein stark
verzweigtes Polymer aus verschiedenen Phenolen. Die genaue Struktur von Lignin ist nicht
bekannt, da es aufgrund seiner Bindung an andere Zellwand-Komponenten nur schwer
isoliert werden kann. Im allgemeinen besteht es aber aus drei verschiedenen
Phenylpropanalkoholen: Coniferyl-, Cumaryl- und Sinapylalkohol, die aus Phenylalanin
synthetisiert werden.

Einzelne Alkoholmolekiile werden iiber C — C- und C — O — C-Bindungen zu einem
dreidimensional verzweigten, komplexen Polymer verkniipft.
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1.2.3 Synthese der Zellwandbausteine

=

=

Die Synthese der meisten Zellwand-Komponenten erfolgt im Golgi-Apparat. Das heif3t, die
in der Zelle gefertigten Molekiile werden in die Zellwand ausgeschieden (Exozytose).

Nur die Cellulose wird direkt an der Plasmamembran synthetisiert, da die Cellulose fiir den
Transport ein zu langes Molekiil ist.

Orte der Cellulosesynthese in der Membran sind die sog. Rosettenkomplexe. Diese
Komplexe haben mehrere Untereinheiten, von denen jede einen Cellulosefaden synthetisiert.
Die Bildung der Cellulosefiden ist eng mit deren Kristallisation zur Mikrofibrille
verbunden. Uber die Steuerung dieses Vorgangs ist noch wenig bekannt.

Man weill jedoch, dass die Einlagerungsrichtung der Cellulosefasern durch auf der
Innenseite der Membran liegende Mikrotubuli gesteuert wird.

Bei der Synthese der Fasern bewegen sich vermutlich die Synthasekomplexe in der
Membran hin und her, angetrieben von der sich stindig verlingernden Faser. Die Richtung
der Bewegung wird dabei hauptsdchlich von der Wechselwirkung der synthetisierten
Cellulose mit den Zellwandkomponenten (ist die Schicht, in die die Faser hineinsynthetisiert
wird, parallel, orientiert sich die neugebildetete Cellulose daran) gesteuert. Die Ausrichtung
der Mikrotubuli kann aber die vorbestimmte Bewegungsrichtung veréndern, indem sie in
bestimmten Bereichen der Membran wie ,,Kanéle* wirken, die die Synthasekomplexe auf
eine Richtung beschranken.

Dieses Modell erkldrt die unterschiedlichen Texturen der Cellulose in Primdr- und
Sekundédrwand.

Die Orientierung der Cellulose in der Zellwand, wie sie von den Mikrotubuli vorgegeben
wird, hat groen Einflul} auf das weitere Wachstum der Zelle:

gleichma i Binschniurung /7
Wachsium onne Adurch Cetlulose-
Cc.lhlose,einlo.&ewvﬂ eiﬁloﬁcyunﬂ

kugelformige
%&ﬁc J
Da der Turgor in alle Richtung gleich ist, die Zellwédnde aber unterschiedlich verstarkt sind,

verlangert sich die Zelle beim Wachstum immer senkrecht zur Lage der Mikrofibrillen.

1.2.4 Tupfel und Plasmodesmen

=

=

=

Das wird zwar bei den Zell-Zell-Verbindungen noch mal besprochen, aber hier schon mal
kurz was dazu...

Beim Dickenwachstum der Zellwand werden bestimmte Bereiche durch Plasmawiilste offen
gehalten. Diese unverdickten Bereiche der Zellwand heiflen Tiipfel. Die Mittellamelle und
die beiden Primirwénde der benachbarten Zellen bilden die SchlieBhaut des Tiipfels. Diese
SchlieBhaut ist in der Regel von zahlreichen Plasmodesmen durchsetzt.

Tiipfel und Plasmodesmen stellen die Verbindung zwischen benachbarten Zellen trotz
Sekundérwand / Tertidirwand sicher.
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= Ein besonderer Typus ist fiir die Tiipfel von Wasserleitungsbahnen typisch — der sog.
Hoftiipfel. Die SchlieBhaut dieses Tiipfels ist relativ grol3, wird aber von der Zellwand
iiberwallt (Torus), so dass nur ein kleiner zentraler Porus offen bleibt. Dieser Aufbau
verhindert das Eindringen von Luft, da bei einseitigem Druck der Wall aus Zellwand auf
den Porus gepresst und dieser so verschlossen wird.

1.3 Die Zellwande von Bakterien

= Die Bakterien unterteilen sich in zwei grofe Reiche, die Archaebakterien und die
Eubakterien. Letztere werden nach ihren Farbungseigenschaften noch einmal in gram-
negative und gram-positive unterschieden. Hier eine kleine Ubersicht:

Ewbacieno Archaegbocterio
/ \ fextremophile Bakkaien)
lewen uunkr extremen Be-
grom - pasiiv grom - negohv dingungen (healophit;
thermophil, > 100 °C;
dicke MHurtinschicht relahv dinne Nureinschicht acidophil  hoher Druck)
Teichonséuurtn in das Hurtin  2weile, Gufere Hemb ran
engeooben af dem Hurtin Zelluodinele aus Pseuclo-
of# wertlen Schleime nauh produden nur selien Murein, mit Sturface) ~
aupen hin abgeqeloen Scnleime Layers, Zusammern -

&me wrinbed

= Besonderheit bei der Zellwand gram-negativer Bakterien ist der periplamatische Raum
zwischen Plasmamembran und Zellwand, ein wissriges Kompartiment, das
Transportproteine fiir Glucose und andere Nahrstoffe enthilt.

1.3.1 Murein, Pseudomurein und andere Komponenten

= Die Zellwéinde der Eubakterien sind mehrschichtig. Allen gemein ist jedoch nur , dass die
innerste Schicht aus Murein besteht. Bei gram-positiven Bakterien sind auch die anderen
Zellwandschichten (bis zu 20) aus Murein aufgebaut. Die Zellwand gram-negativer
Bakterien hat einen besonderen Aufbau, der in 1.3.2 besprochen wird.

= Murein ist ein B-1,4-verkniipftes Polysacchararid aus den Glucose-Derivaten N-Acetyl-
Glucosamin und N-Acetylmuraminséure.

N- A(.elylslucpmi N N = Acetylmura.minsaure
CH&_OH CHI_"C“
H o
H H H ot
HO e v H v )
H HO H
NH o H
l Y
C=o0 He=CHy  C=o
e : P
9 /Cg_.,ol -
Ho =

Aus den beiden Zuckern bilden Bakterien ein Disaccharid, das als Seitenketten an der
Muraminsdure kurze, meist vier Aminosdurereste lange Oligopeptide (liber eine
Peptidbindung) trigt, die der Vernetzung der Polysaccharidketten dienen.
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Dieses Peptidoglycan ist die Grundeinheit des Mureins, es wird von den Bakterien in der
Zelle synthetisiert, ausgeschieden und aullerhalb zu einem groBen Polymer
zusammengefiigt.

Bei den Aminosduren, die an die Muraminsdure angehingt werden, handelt es sich
normalerweise um D-Aminosduren, da deren Bindungen nicht von Proteasen zerstort
werden konnen.

Die gram-positiven und die gram-negativen Bakterien unterscheiden sich schon in der
Zusammensetzung der Tetrapeptid-Seitenketten. Bei gram-positiven besteht das Peptid
meist (in dieser Reihenfolge, beginnend mit der an der Carboxylgruppe angehingten
Aminoséure) aus L-Alanin, D-Glutamin, D-Lysin und D-Alanin. Gram-negative Bakterien
dagegen besitzen ein Peptid aus L-Alanin, D-Glutaminsdure, m-Diaminopimelinsdure und
D-Alanin.

Die Peptid-Seitenketten sorgen fiir die Vernetzung der Murein-Grundeinheiten. Bei gram-
negativen Bakterien wird die Querverbindung nebeneinander liegender Peptidoglycan-
Molekiile iiber eine Transpeptidbindung zwischen der terminalen Carboxylgruppe des D-
Alanins und der freien Aminogruppe des Diaminopimelinsdure erreicht. Bei gram-positiven
erfolgt die Quervernetzung zwischen dem D-Alanin, an das eine Polyglycinbriicke
angehdngt wird, und der Aminogruppe des L-Alanins.

Es entsteht aus diese Weise ein beutelformiges Riesenmolekiil (sog. Sacculus), das die
gesamte Bakterienzelle umgibt. Die Mureinschicht der Bakterienzellwand besteht also nur
aus einem einzigen Molekiil.

Das Murein ist Angriffspunkt vieler Antibiotika. 1922 entdeckte Sir Alexander Fleming,
dass das Enzym Lysozym das Murein zerstort und 1928 bemerkte er, dass Penicillin die
Synthese von Murein verhindert.
Lysozym spaltet die B-1,4-Verkniipfung zwischen dem Glucosamin und der Muraminséure.
Penicillin hemmt die Transpeptidase, die die Transpeptidbindungen des Mureins herstellt.
Das Pseudomurein der Archaebakterien unterscheidet sich in drei wichtigen Punkten vom
Murein der Eubakterien:
L-Talosaminuronséure anstelle der N-Acetylmuraminsiure
Die beiden Zucker werden nicht B-1,4-, sondern B-1,3-verkniipft.
Dadurch entsteht ein im Gegensatz zum linearen Murein gewundenes
Molekiil.
Die Peptid-Seitenketten bestehen nur aus L-Aminosauren.
Auf der Oberﬂache des Pseudomureins befindet sich noch eine Schicht verschiedener
Glykoproteine, S-Layer genannt (S = Surface), die wie ein Mantel die Bakterienzelle
umgeben. Abgesehen davon ist die Zellwand der Archaebakterien noch weitestgehend
unerforscht.
Neben dem Murein besteht die Zellwand gram-positiver Eubakterien noch aus
Teichonséuren, die 20 bis 40% der Trockenmasse ausmachen konnen.
Teichonsduren sind Polymere aus Glycerol oder Ribitol, die liber Phosphodiesterbriicken
miteinander verbunden sind.
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= Die Hydroxylgruppen der entstehenden Kette konnen mit D-Alanin, Glucose oder N-
Acetylglucosamin substituiert sein. Uber N-Acetylglucosamin sind sie in der Mureinschicht
verankert.

1.3.2 Die aullere Membran gram-negativer Bakterien

= Die duBere Membran dhnelt in ihrem Bauprinzip einer Biomembran, da es sich um eine
Lipiddoppelschicht handelt, ist aber keinesfalls mit der Plasmamembran zu verwechseln.
Entfernt man die duBere Membran, so bildet sie sich neu. Entfernt man dagegen die
Plasmamembran einer Zelle, so stirbt diese ab.

= Die AuBenmembran fungiert als Barriere gegen Schadstoffe wie Gallenséure,
Verdauungsenzyme, Detergentien usw. Zudem reguliert sie die AuBlenbedingungen, die an
der Plasmamembran herrschen.

= Die dullere Membran ist aus verschiedenen Lipopolysacchariden, Proteinen, Phospholipiden
und Lipoproteinen aufgebaut. Von der Plasmamembran nach auflen findet man:

= Lipoprotein
Das Lipoprotein ist ein Hauptbestandteil der dufleren Membran. Es besteht aus einem mit
drei Fettsduren veresterten Proteinanteil, der iiber eine Aminogruppe an das Murein
gebunden ist.
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Es gehort zu den am hiufigsten exprimierten Proteinen, jede Zelle besitzt etwa 70000
Molekiile davon. Die Liicken zwischen den Lipoproteinen werden von Phospholipiden
ausgefiillt, wie man sie auch in der Plasmamembran findet.

= Lipid A
Das Lipid A ist der zweite Hauptbestandteil der duleren Membran. Es besteht aus einem
zwei Glukosamine umfassenden Grundkorper, der mit bis zu sechs Fettsduren substituiert
ist. Die Fettsduren konnen verestert, als Amide oder indirekt tiber OH-Funktionen gebunden
sein.

= Core-Oligosaccharid
Das Core-Oligosaccharid ist eine kurze Kette aus seltene(re)n Zuckern wie D-Galaktose,
Heptose oder 2-Keto-3-Desoxyoctansdure. Lipid A und das Core-Oligosaccharid bilden die
sog. Kernzone.

= O-Antigen
Beim Oberflachen-Antigen handelt es sich um eine Polysaccharidkette mit seltenen Zuckern
wie Abequose oder Rhamnose, die fiir jeden Bakterienstamm spezifisch ist. Das O-Antigen
ist vermutlich an der Erkennung von Wirtszellen beteiligt.

= Genaueres liber Bakterien und deren Zellwinde gibt’s in der Mikrobiologie in den Bio III-
und Bio IV-Vorlesungen.

= Die duBlere Membran enthilt Porine, die transmembrane, wassergefiillte Kanile bilden und
die Stoffaufnahme sicherstellen. Abgekiirzt werden diese auch OMP fiir Outer Membrane
Protein. Die Porine liegen meist als Trimere vor, ermdglichen einen erleichterten passiven
Transport, sind aber wenig substratspezifisch.

= Wichtige Porine sind OMP C (kleinere Pore) und OMP F (gréBere Pore), die die Diffusion
von Molekiilen bis 600 / 700 Dalton Grofe erleichtern konnen. Mit Hilfe dieser Poren
konnen die Bakterien auf variable Konzentrationen geloster Stoffe im Auflenraum reagieren:
sind viele Stoffe vorhanden, wird OMP F nur wenig genutzt, OMP C dagegen mehr, gibt es
nur wenig geldste Stoffe im AuBBenmedium ist es genau umgekehrt. Die duflere Membran ist
damit keine Barriere fiir Ndhrstoffe, die das Bakterium braucht.

1.3.3 Ein Vergleich von Matrix und Zellwanden
= Nur zur kurzen Wiederholung!

Extrazelluldre Matrix | Pflanzliche Zellwand Bakterielle Zellwand
Grundbausteine | Glykosaminoglykane | Cellulose, Cellulosane | Murein (versch.Typen)
Protopektin Pseudomurein
Proteine Strukturgebende und | Extensine Porine , S-Layer-Proteine
vernetzende Proteine (versch. Typen)
Besonderheiten | Spezialisierung zur | Verholzung durch Evtl. zweite Membran,
Basallamina moglich | Lignineinlagerung Lipoproteinschicht

2. Die Plasmamembran

Die Zellmembran (Plasmalemma, Plasmamembran) stellt bei allen lebenden Zellen die Grenze
zwischen dem Zellinneren und der Umgebung dar. Sie ist extrem flexibel sowohl physikalisch
gesehen als auch in Bezug auf ihre chemische Zusammensetzung, die z.B. mit der Aullentemperatur
variieren kann (Fluid-Mosaik-Modell). Die trennenden Eigenschaften der Membran (als
Diffusionsbarriere) gehen immer auf ihre Lipide zuriick, ihre verbindenden Eigenschaften werden
von Proteinen {ibernommen, die als Rezeptoren, Sensoren, Transporter und Kanile dienen.

Neben der Zellmembran, die den Abschlufl der Zelle nach auflen darstellt, spricht man auch noch
von einem inneren Membransystem, das unter anderem das Endoplasmatische Retikulum und den
Golgi-Apparat umfasst. Diese Strukturen werden spéter einzeln besprochen.
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Physikalische Eigenschaften der Membran und ihre chemische Zusammensetzung sowie
Mechanismen des Stofftransports wurden schon in Teil 1 der Vorlesung besprochen und werden
hier vorausgesetzt.

2.1 Die Funktion der Plasmamembran

= Dass die Plasmamembran nicht einfach nur als ,,Verschlu}* der Zelle dient, sondern
zahlreich andere Funktionen iibernehmen kann, zeigt schon ihr sehr variabler Proteinanteil:

Hyekinmembran Zor
auPere Hitochonolrienmemboran
humane *hrmy!m S0/
PM von E. Coli

mnere Mitothondnermembonan

Puspusm embron v. Halolbaklerien

= Die Myelinmembran z.B. besteht zu 80% aus Lipidmolekiilen. Diese sind ein guter Isolator,
was wichtig fiir die Nervenleitung ist, die an dieser Membran stattfindet.

= Die Purpurmembran der Halobakterien hat den maximal moglichen Prozentsatz an
Proteinen, bei einem noch groferen Proteinanteil wiirde die Plasmamembran zu durchldssig.
Soll eine groBere Aufnahme erreicht werden, werden daher nicht einfach mehr Proteine in
die Membran eingelagert, sondern die Fliche der Membran durch die Ausbildung von

Mikrovilli vergrofert.
CY s

= Die Plasmamembran schafft einen von der AuBlenwelt abgeschlossenen Reaktionsraum
(Kompartiment) — was besonders bei Bakterien von Bedeutung ist, da diese nicht iiber ein
inneres Membransystem verfiigen und auf Einstiilpungen ihrer Membran angewiesen sind.
= Mit Hilfe ihrer Protein ibernimmt die Plasmamembran weitere Aufgaben:
Membrandurchziehende Proteine erleichtern und verbessern den
Stofftransport
Strukturen auf der &uBleren Membranoberfldche sind Rezeptoren fiir
an die Zelle gerichtete Signale.
Die Membran ist energetisiert. Uber die Membran aufgebaute
Gradienten werden fiir die Synthese von ATP oder die Nervenleitung
genutzt.
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2.2 Lipidzusammensetzung

= Trotz ihrer vielen unterschiedlichen Funktionen haben alle biologischen Membranen
denselben Grundaufbau: Sie bestehen aus einer diinnen Schicht von Lipid- und
Proteinmolekiilen, die vor allem durch nicht-kovalente = Wechselwirkungen
zusammengehalten werden.

= Welche Lipide als Grundbausteine fiir die Membran verwendet werden, ist sehr

unterschiedlich:
Tiere Pflanzen Eubakterien Archaebakterien
Phospholipide
ja ja ja nein
Sterole . ja, aber nur . .
ja : nein nein
wenige
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Ho
Cardiolipin
nein nein ja nein
Etherlipide
FS vercihert _
g ja, als Anpassung
an extreme
Ether - nein nein nein Standorte, da die
briicke. ™ Etherbindung
stabiler als eine
3 Veresterung ist
TS vercthesr/

= Die Lipidzusammensetzung ist verantwortlich fiir die Fluiditit der Membran. (siehe 4.2.2 in
Teil 1 der Vorlesung)

2.3 Proteinzusammensetzung

= Die Proteine der Plasmamembran werden unterschieden in integrale und assoziierte
(periphere) Proteine.

= Normalerweise sind Proteine, die im Cytoplasma vorkommen, wasserloslich durch einen
hohen Anteil hydrophiler Aminosduren. Auf Proteine in und an der Membran trifft dies
nicht zu, da sie einen hohen Anteil lipophiler Aminosduren aufweisen, was die Interaktion
mit den lipophilen Enden der Membranmolekiile ermoglicht.

= Die Proteine in der Membran iibernechmen verschiedene Funktionen: Sie dienen dem
Stofftransport, der Nervenleitung, der Synthese von ATP und als Rezeptoren auf der
Zelloberflache.

= Letztere machen die Plasmamembran zum Signalgeber. Es handelt sich bei diesen Proteinen
um helikale Rezeptorproteine mit Aminoterminus auf der ZellauBenseite und Carboxylende
auf der Innenseite der Zelle.

HAM
. wsfen
I PH
innen
CooH

Am weitaus hédufigsten sind G-Protein gekoppelte Rezeptoren, die ihre Wahrnehmung mit
Hilfe von GTP-bindenden Proteinen an die Zielproteine in der Zelle weitergeben. Solche
Zielproteine sind héufig zustindig fiir die Synthese eines niedermolekularen, leicht
diffundierenden Substrats, einem sog. second messenger.

= Der second messenger 16st dann durch Aktivierung z.B. eines Proteins oder Gens eine
Reaktion der Zelle aus. Der Weg des Signal sieht letztendlich etwa so aus:
Rezeptorprotein = G-Protein = Zielprotein = second messenger (z.B. cAMP) - Reaktion
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= Beispielhaft dafiir ist der Phosphatidylinositol-Signalweg, der von mehr als 25

Zelloberflichen-Rezeptoren genutzt wird. Phosphatidylinositol (PI) ist in geringen Mengen
Bestandteil der Plasmamembran. Fiir den Ubertragungsweg ist dessen phosphoryliertes
Produkt, PI-Bisphosphat (PIP;), von Bedeutung.
Wird ein Rezeptor auf der Zelloberfldche aktiviert, so stimuliert er ein trimeres G-Protein.
Dieses aktiviert ein Enzym, die PI-spezifische Phospholipase C, das PIP, in Diacylglycerol
und Inositoltriphosphat (IP3) spaltet. Beide Molekiile spielen danach noch eine Rolle in der
Signaliibermittlung.

Diacylglycerol aktiviert eine Proteinkinase, die die Phosphorylierung bestimmter Proteine in
der Zelle katalysiert. Diese Proteine kénnen auch genregulatorische Proteine sein, was zu
erhohter oder verringerter Transkription bestimmter Gene fiihrt.
Inositoltriphosphat ist wasserloslich und diffundiert ins Cytosol. An der Membran des ER
binden die Molekiile an IP;-abhéngige Calcium-Kanéle. Es kommt zur Ausschiittung von
Ca*" (Erh6hung der Ca’"-Konzentration von 107 auf 107), das intrazellulire,
calciumabhéngige Proteine aktiviert. In Muskelzellen sind die Calcium-Ionen auch an der
Auslosung der Muskelkontraktion beteiligt.
= Die Vorteile dieses Ubertragungsweges sind
- starke Amplifikation des Signals

schnelle Verbreitung des Signals in der Zelle durch den second

messenger

second messenger sind keine Proteine, miissen also normalerweise

nicht aufwendig synthetisiert werden

3. Zell-Zell-Verbindungen

Spezialisierte Zellverbindungen findet man an vielen Zell/Zell- und Zell/Matrix-Kontaktstellen in
allen Geweben. Besonders wichtig und in groBer Zahl vorhanden sind sie jedoch in den Epithelien.
Man kann die Zellverbindungen nach ihrer Funktion in drei verschiedene Klassen einteilen:

% undurchldssige Verbindungen, die Zellen in einer Epithelzellschicht so
zusammenhalten, dass selbst kleine Molekiile nicht von einer Seite der Schicht auf
die andere gelangen kénnen

% Haftverbindungen, die die Zellen und ihr Cytoskelett auf mechanischem Wege mit

Nachbarzellen und der extrazelluliren Matrix verbinden
% Kommunizierende Verbindungen, die die Passage chemischer und elektrischer

Signale von Zelle zu Zelle ermdglichen.

3.1 Zell-Zell-Verbindungen in tierischen Zellen

= Die Zell-Zell-Verbindungen tierischer Zellen werden zwischen den Plasmamembranen
benachbarter Zellen ausgebildet. Der Abstand der Zellen darf dabei nicht zu grof3 sein, wie
etwa im Bindegewebe, Zell-Zell-Verbindungen kommen bei Zellen mit wenig umgebender
extrazelluldrer Matrix vor.

= Die verschlieBenden Verbindungen heilen Tight Junctions, zu den verankernden
Verbindungen zéhlen Adhisionsgiirtel, Desmosomen und Hemidesmosomen. Gap-Junctions
und chemische Synapsen sind kommunizierende Zell-Zell-Verbindungen.

3.1.1 Tight Junctions

= Alle Epithelien haben eine gemeinsame Funktion: Sie sind selektive Permeabilitétsbarrieren,
die Fliissigkeiten unterschiedlicher chemischer Zusammensetzung trennen. Bei der
Aufrechterhaltung der Barrierefunktion spielen die Tight Junctions eine besonders wichtige
Rolle.
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= Besonders deutlich wird dies beim Diinndarmepithel der Sduger: Es diirfen keine
Substanzen ins Blut diffundieren ohne vorher die Darmwandzellen passiert zu haben. Aus
diesem Grund liegen diese Zellen eng beieinander und evtl. bestehende winzige Liicken
zwischen den Membranen benachbarter Zellen werden durch Tight Junctions verschlossen.

Neben der Verschlussfunktion verhindern die Tight Junctions auch die laterale Bewegung
der in der Zellmembran befindlichen Transportproteine. So konnen die apikalen Proteine,
die Néahrstoffe in die Darmwandzelle aufnehmen, nicht auf die basale Seite der Zelle
diffundieren und die basalen Proteine, die die Néhrstoffe ins Blut befordern, konnen nicht
auf die apikale Seite abwandern. Dies ist Vorraussetzung fiir den gerichteten Stofftransport
vom Darmlumen ins Blut.

= Die Abdichtung der Tight Junctions ist jedoch nicht absolut, vollstdndig und unabénderlich.
Sie konnen teilweise fiir sehr kleine Molekiile durchléssig sein, das ist jedoch von Epithel zu
Epithel verschieden (z.B. kénnte ein Na’ durch die Tight Junction im Diinndarmepithel
diffundieren, im Epithel der Harnblase jedoch nicht). AuBBerdem konnen die Zellen ihre
Tight Junctions voriibergehend verdndern, z.B. um {iber parazelluldren Transport zwischen
den Zellmembranen Stoffe aus dem Darmlumen aufzunehmen.

= Die molekulare Struktur der Tight Junctions ist noch nicht genau geklért. Im EM zeigt sich
ein Netz untereinander verbundener Stringe, das den apikalen Bereich der Epithelzellen
vollstdndig umspannt. Die Stringe bestehen wahrscheinlich aus langen Reihen spezifischer
Transmembranproteine, die zu den beiden beteiligten Plasmamembranen gehdren und sich
unmittelbar verbinden, um den Interzellularraum zu verschlief3en.

= Tight Junctions werden auch als zonula occludens bezeichnet.

3.1.2 Haftverbindungen

= Haftverbindungen dienen der Verankerung von Zellen und deren Cytoskelett fiir eine
mechanische Stabilisierung. Sie kommen daher in Geweben, die starker Beanspruchung
ausgesetzt sind, besonders haufig vor.

= Alle drei Arten der Haftverbindungen sind aus zwei Arten von Proteinen aufgebaut: Auf der
Zytoplasma-Seite der Membran bilden intrazelluldire Anheftungsproteine einen
abgegrenzten Adhisions-Plaque, der an bestimmte Elemente des Cytoskeletts gekoppelt ist.
Transmembran-Verbindungsproteine besitzen eine intrazellulire Domine, die an ein oder
mehrere Anheftungsproteine bindet und eine extrazellulire Domédne, die mit der
extrazelluldren Matrix oder gleichartigen Proteinen benachbarter Zellen wechselwirkt.

= Adhédrenz-Verbindungen verkniipfen Aktin-Filamente des Cytoskeletts benachbarter Zellen
miteinander. In nichtepithelialen Geweben haben sie meist die Form kleiner, punkt- oder
streifenformiger Haftstellen. In Epithelien bilden sie oft einen durchgehenden
Adhisionsgiirtel (auch: zonula adhaerens) aus, der sich direkt unter den Tight Junctions
befindet. Die Transmembran-Verbindungsproteine, die fiir den Zusammenhalt sorgen, sind
Ca’"-abhingige Adhisionsproteine, weshalb man sie auch als Cadherine bezeichnet.

Adhidrenz-Verbindungen zwischen Zelle und extrazelluldrer Matrix verfligen {iber andere
Verbindungsproteine, die Integrine.

= Desmosomen und Hemidesmosomen dienen als mechanische Verbindungen, die Zug- oder
Scherkrifte in einem Epithel oder dem darunterliegenden Bindegewebe verteilen.

= Desmosomen sind knopfartige Zell-Zell-Kontaktpunkte, die als Verankerungspunkte fiir
Intermedidrfilamente des Cytoskeletts dienen und benachbarte Zellen wie Nieten
miteinander verbinden.

Die Transmembran-Verbindungsproteine der Desmosomen sind ebenfalls Cadherine.
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Hemidesmosomen &dhnelnd den Desmosomen, unterscheiden sich von ihnen aber in
Funktion und chemischem Aufbau. Sie verbinden die basale Membran von Epithelzellen mit
der darunter liegenden Basalmembran. Wie bei den Adhédrenz-Verbindungen zwischen Zelle
und Matrix sorgen auch hier Integrine fiir die Transmembran-Verkniipfung.

Da das alles wahrscheinlich etwas verwirrend war, hier noch mal eine kleine Ubersicht iiber
die Haftverbindungen:

3.1.3 Gap-Junctions und chemische Synapsen

=

=

Kontaktverbindungen dienen den Zellen zum Austausch von Molekiilen, Signalen und
Informationen.

Die Gap Junction ist eine der hdufigsten Zellverbindungen — man findet sie in vielen
Geweben und bei praktisch allen Tieren. Gap Junctions sind kanalbildende Proteinmolekiile,
die kleinen, wasserloslichen Molekiilen (bis 1000 Da) den direkten Ubergang vom
Cytoplasma der einen in das Cytoplasma der anderen Zelle ermdglichen. Sie verbinden die
Zellen damit sowohl metabolisch als auch elektrisch.

Gap Junctions bestehen aus Transmembranproteinen. Diese bilden Strukturen aus, die man
Connexons nennt. Wenn die Connexons in den Plasmamembranen benachbarter Zellen sich
gegeniiber stehen, bilden sie einen durchgehenden wissrigen Kanal von etwa 1,5 nm Breite,
der die beiden Zellinnenrdume verbindet.

Die Connexons ragen aus der Zelloberfliche heraus und halten die Membranen immer auf
gleichem Abstand voneinander. Jedes Connexon besteht aus sechs gleichartigen Protein-
Untereinheiten (Connexinen), die jeweils vier a-Helices enthalten.

Die Gap Junctions einzelner Gewebe konnen sich in ihren Eigenschaften, beispielsweise
hinsichtlich der Permeabilitit ihrer Kanéle unterscheiden, was auf verschiedene Arten von
Connexinen zuriickzufiihren ist.

Da die Zellen eines Gewebes iiber Gap Junctions auch elektrisch verbunden sind, konnen
hier elektrische Signale im Gegensatz zur chemischen Synapse ohne Verzdgerung
weitergegeben werden. Dies ist wichtig, wenn es auf Schnelligkeit, Verldsslichkeit und
Synchronisation ankommt, wie etwa bei der Kontraktion des Herzmuskels oder der
Peristaltik-Bewegung des Darms.

Gap Junctions bleiben nicht stindig offen, sondern konnen zwischen gedffnetem und
geschlossenem Zustand wechseln. Der Mechanismus kann von der Zelle gesteuert werden:
Sinkt der pH-Wert oder steigt die Ca*-Konzentration stark an, schlieBen sich die Gap
Junctions. Dies macht Sinn, da ein zu niedriger pH bzw. eine hohe Ca*'-Konzentration
Zeichen fiir eine abgestorbene (Membran abgestorben und durchléssig) oder zumindest stark
gestresste Zelle ist. Sind die Gap Junctions in einem solchen Fall geschlossen, kdnnen die
benachbarten Zellen wenigstens nicht beschiadigt werden.

Chemische Synapsen fungieren als chemische Briicken zwischen Zellen, um elektrische
Impulse weiterleiten zu konnen. Sie libersetzen ein ankommendes elektrisches Signal in ein
chemisches Signal, das den synaptischen Spalt zwischen den Zellen iiberquert und an der
Membran der nichsten Zelle wieder in ein elektrisches Signal umgesetzt wird.

Bei chemischen Synapsen ist nicht die gleichzeitige Information von mdglichst vielen
Zellen das Ziel (wie bei den Gap Junctions), sondern nur die Weiterleitung des Signals.

3.2 Zell-Zell-Verbindungen in Pflanzenzellen

=

=

Da Pflanzenzellen einander nicht mit ihren Zellmembranen, sondern mit ihren Zellwénden
beriihren, ist die Bildung von Zell-Zell-Verbindungen schon etwas schwieriger.

Die Funktion der Tight Junctions erfiillen in Pflanzen Wachsschichten und der Caspary’sche
Streifen, die Kommunikation wird liber Plasmodesmata durchgefiihrt.
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Wegen des Geriists der Zellwand entfillt die Notwendigkeit, Haftverbindungen auszubilden.

3.2.1 VerschlielRende Zell-Zell-Verbindungen

=

Bei Pflanzen betrdgt der interzellulire Raum zwischen zwei Zellen mehrere pm (Tiere:
wenige nm), wodurch eine Uberbriickung mit Tight Junctions unméglich wird Pflanzliche
Zellen haben also andere Moglichkeiten der Abdichtung ,,erfunden®.

Eine Form der verschlieBenden Zell-Zell-Verbindung ist in der Endodermis (innerste
Rindenschicht der Wurzel) der Pflanzenzellen in Form des sog. Casparyschen Streifens
umgesetzt. Der Casparysche Streifen umlduft als zusammenhédngendes Band von wenigen
um Breite die radialen Wénde der Endodermiszellen, wihrend die restliche Zellwand
unverdndert bleibt. Bei diesem Streifen handelt es sich um eine mit Lignin inkrustierte
(eingelagerte) Zellwand.

Pflanzenzellen konnen ihren Interzellularraum auch durch Ein- oder Auflagerung von
Wachsen in die Zellwand verschlieBen. Die Wachse sind komplexe Gemische aus langen,
unverzweigten Alkanen und Alkoholen, langkettigen Aldehyden, Ketonen, Estern und freien
Fettsduren. Die entstehende Schicht ist stark lipophil und undurchldssig fiir die im
Aullenmedium gelost vorliegenden Stoffe.

Genau genommen sind diese verschlieBenden Verbindungen keine Verbindungen, sondern
nur sekundére Veridnderungen der pflanzlichen Zellwand.

3.2.2 Tupfel und Plasmodesmata

=

=

=

Plasmodesmata sind die einzigen echten Zell-Zell-Verbindungen der Pflanzen. Sie stellen
den direkten Kontakt des Cytoplasmas benachbarter Zellen her.

Von wenigen Sonderfillen abgesehen, sind alle lebenden Pflanzenzellen mit ihren Nachbarn
durch Plasmodesmata verbunden.

Plasmodesmata befinden sich nur an den Tiipfeln, den unverdickten Stellen der Zellwand.
Sie bilden eine zylindrischen Kanal von 20 bis 40 nm Durchmesser. Durch die Mitte der
meisten Plasmodesmata verlaufen schmalere zylindrische Strukturen, die Desmotubuli, die
direkt mit Teilen des ER der beteiligten Zellen verbunden sind.

Der Desmotubulus besteht aus Cytoskelettelementen und ist iiber Membranproteine mit
Zellmembran vernetzt, die den Plasmodesmos auskleidet. Dadurch wird der
Plasmodesmenkanal stabilisiert, aber auch die GroBe der zu transportierenden Molekiile
eingegrenzt (max. 800 Da).

Infolge der Verbindung durch Plasmodesmen stellen die Zellen eines vielzelligen
pflanzlichen Organismus eine physiologische Einheit dar, die man als Symplast (= Summe
aller Cytoplasmata) bezeichnet und vom Apoplasten (=Summe aller Zellwandbereiche und
Ausscheidungen des Protoplasten) abgrenzt.

An dieser Stelle hat uns Prof. Sauer noch etwas iiber das GFP, das Green Fluorescent Protein,
erzdhlt. Dieses Protein kommt entweder an einen Membranpartikel gebunden vor (also nur in den
Zellen, in denen es auch hergestellt wird) oder es liegt als freies Protein gelost im Cytosol vor und
kann iiber die Plasmodesmen in andere Zellen einwandern. Das Protein ist auf ein einziges Gen
zuriickzufiithren, was recht praktisch ist, da man es gut in jeden beliebigen Organismus einbauen
kann, um dann z.B. leuchtende Pflanzen oder leuchtende Mause zu erhalten.

4. Die Vakuole der Pflanzenzelle

Die Vakuole ist neben der Zellwand das auffilligste Merkmal pflanzlicher Zellen. Spricht man von
der Vakuole, so ist damit die Zentralvakuole in den Zellen hoherer Pflanzen gemeint. Sie nimmt —
in voll entwickelten Zellen — den weitaus groften Teil des Zellinnenraums, bis zu 95% des
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Zellvolumens, ein wihrend der restliche Zellinhalt zu einem schmalen Saum an der Zellwand
zusammengedringt wird.

4.1 Eigenschaften der Vakuole

=

=
=

Die Vackuole (lat. vacuus = leer) erscheint nur optisch leer, enthilt aber in Wirklichkeit den
sog. Zellsaft. Die Gesamtheit der Vakuolen einer Pflanzenzelle ist das Vacuom.

Die Membran, von der die Vakuole umgeben ist, bezeichnet man als Tonoplast.

Die Vakuole kann von Teilen des Cytoplasmas durchzogen sein, diese Cytoplasmastringe
nennt man Hecht’sche Faden.

4.1.1 Entstehung der Vakuole

=

=
=

Das Wachstum pflanzlicher Zellen erfolgt unter Wasserautnahme. Das erste Anzeichen fiir
das Ende der meristematischen Phase und den Beginn der ZellvergoBerung ist die Bildung
zahlreicher kleiner Vakuolen mit Membranen aus dem ER und dem Golgi-Apperat.

Durch weitere Wasseraufnahme vergrof3ern sie sich und fusionieren mit anderen Vakuolen.
SchlieBlich treten sie zu einer grofen zentralen Zellsaftvakuole zusammen, die fast den
gesamten Raum der Zelle einnimmt (bei ausgewachsenen Zellen bis zu 95%).

Mittels Hecht’scher Fiden kann auch der Zellkern in einer Plasmatasche im Vakuolenraum
aufgehéngt sein.

In lebenden Zellen dndern sich Lage der Plasmatasche und des Netzes aus Plasmastringen
stindig, da sich das Cytoplasma bewegt. Die Stromung (z.B. Zirkulation, Rotation) kann
iiber die Bewegung von Zellbestandteilen beobachtet werden.

4.1.2 Der Tonoplast und seine Energetisierung

=

Beim Tonoplast der Vakuole handelt es sich um eine einfache Biomembran, die sich aber
durch ihre Proteinausstattung und damit ihrer Permeabilitdt stark vom Plasmalemma
unterscheidet.

Bei den im Tonoplast gefundenen Proteinen handelt es sich zum grofen Teil um
Transportmolekiile / Kanédle und ATPasen. Sie unterscheiden sich teilweise stark von den
Mechanismen an der Plasmamembran. Zum Beispiel:

Ca®" wird durch den Tonoplasten mittels Antiport im Austausch gegen Protonen befordert
(im Gegensatz zur Calciumpumpe der Plasmamembran)

In der Vakuole herrscht ein pH-Wert von etwa 5-6, im Zytoplasma dagegen liegt er bei 7-
7.,2. Die hohe Protonenkonzentration wird von den ATPasen der Vakuolenmembran zur
Energetisierung genutzt.

Man unterscheidet die H'-ATPase der Plasmamembran (sog. P-Typ-ATPase) von der H'-
ATPase der Vakuole (V-Typ-ATPase). Beide sind elektrogene Protonenpumpen, d.h. sie
erzeugen eine Potentialdifferenz an der Membran. Am Tonoplasten befindet sich neben der
H'-ATPase auch noch eine H'-Pyrophosphatase (PPase), die ATP in AMP und PP; spaltet
und die daraus gewonnene Energie fiir den Protonentransport in die Vakuole nutzt.

4.1.3 Spezialisierte Vakuolen

=

=

=

Einzellige Eukaryoten besitzen haufig besonders spezialisierte Organellen, die ebenfalls als
Vakuolen bezeichnet werden. Sie haben nur beschriankte Funktionen und diirfen nicht mit
der Zentralvakuole hoherer Pflanzen verwechselt werden.

Beispiele fiir solche spezialisierten Vakuolen sind die Nahrungsvakuole und die kontraktile
bzw. pulsierende Vakuole.

Nahrungsvakuolen treten bei Rhizopoden (z.B. Amdben) auf, die ihre Nahrung mit der
ganzen Zelloberfliche umflieBen. Die Partikel werden in Vakuolen eingeschlossen, die
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Abkommlinge der Plasmamembran sind, und durch Ansduern bzw. lytische Enzyme
aufgeschlossen.

Pulsierende Vakuolen sind bei Protisten im SiiBwasser verbreitet, da dort das umgebende
Medium eine geringere Osmolaritit als das Zellinnere hat und aufgrund der
Konzentrationsunterschiede das Problem einer groen Wasseraufnahme besteht. Um nicht
durch die Wasseraufnahme zu platzen, wird das iiberschiissige Wasser iiber die kontraktile
Vakuole regelmifig nach auflen gepumpt. Vermutlich werden iiber die kontraktile Vakuole
auch Exkretionsstoffe, wie etwa Harnstoff, ausgeschieden.

4.2 Funktion

=

=

=

Die Vakuole ist in ihrer Funktion bemerkenswert vielseitig, sie sorgt fiir den Turgor der
Zelle, speichert verschiedenste Stoffe, baut Substanzen ab und scheidet Abbauprodukte aus.
Die trivialtste Funktion der Vakuole ist wohl das Ausfiillen des Zellinnenraums. Die oft sehr
groflen Zellen von Pflanzen miissen ja irgendetwas enthalten und dies ist normalerweise
Wasser, da es fiir die Pflanze am einfachsten zu beschaffen ist.

Neben den nachfolgend genauer beschriebenen Funktionen, hat die Vakuole eine
homoostatische Funktion flir die Zelle, sie gleicht schwankende duflere Bedingungen aus,
z.B.: fillt der duBere pH-Wert ab (groBere H-Konz.), so strdmen Protonen in die Zelle ein.
Dies wird durch verstdrkten Transport der Protonen in die Vakuole ausgeglichen.

4.2.1 Turgor

=

Die Stoffkonzentration in der Vakuole ist — im Vergleich zum AuBenmedium — ziemlich
hoch. Die Zelle nimmt also Wasser auf. Die Wassermolekiile werden mit Hilfe spezieller
Transportproteine, der sog. Aquaporine, liber die Membran befordert. Es handelt sich dabei
um Transmembranprotein und man unterscheidet sie in diejenigen der Plasmamembran (PIP
= plasmamembrane intrinsic protein) und die des Tonoplasten (TIP = tonoplast intrinsic
protein).

Durch die Wasseraufnahme entsteht ein Innendruck, der Turgor, der den Zytoplasma-
schlauch gegen die Zellwand driickt. Auf diese Weise unterstiitzt die Vakuole auch die
Streckung der Zelle beim Wachstum.

Viele Pflanzenzellen kdnnen trotz Anderungen der Ionenstirke in der Umgebung ihren
Turgor mehr oder weniger konstant halten. Dies geschieht durch Anderungen des
osmotischen Drucks in Zytoplasma und Vakuole, zum Teil durch kontrollierten Abbau und
Resynthese von Polymeren (z.B. Polyphosphaten) in der Vakuole, zum Teil durch Anderung
der Transportgeschwindigkeiten fiir Zucker, AS und anderer Metabolite durch die Plasma-
und die Vakuolenmembran.

4.2.2 Speicherung

=

=

=

Die Palette der in der Vakuole gespeicherten Stoffe ist riesig, sie reicht von Kautschuk tiber
Opium bis zu verschiedenen Duftstoffen.

Die saure Reaktion des Vakuoleninhalts ist auf den Gehalt an organischen Sduren wie
Oxalsdure, Weinséure, Apfelsiure, Citronensiure etc. zuriickzufiihren.

Des weiteren findet man Saccharose, verschiedene Hexosen, Aminosduren, Nitrat,
Farbstoffe, Glykoside, Gerbstoffe, Alkaloide, Atherische Ole / Harze, anorganische Stoffe,
Ole und Fette.

Farbstofte

Farbstoffe in den Vakuolen rufen die Farbung vieler Bliiten und Friichte hervor (daneben
spielen bei der Farbgebung auch Chromoplasten eine Rolle). Blaue bis rote Farben werden
meist von Anthocyanen, gelbe von Anthoxanthinen verursacht.

Anthocyane bestehen aus Anthocyanidinen (eine Gruppe der Flavonoide), die durch
Anhédngen von Zuckerresten wasserloslich sind. Thr Farbton ist pH-abhédngig, im sauren
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Milieu der Vakuole sind sie meist rot, mit Metallionen wie Fe>* und AI** bilden sie blaue
Komplexe.

Glykoside, Phenole, Gerbstoffe

Glykoside haben oft toxischen Charakter, z.B. Cumarin (vom Waldmeister), Amygdalin
(von Bittermandeln, wird in Glucose, Benzaldehyd und Blausdure gespalten). Die
Kompartimentierung in der Vakuole (= Ausschlu} aus dem Stoffwechsel) und Speicherung
in harmlosen Vorstufen verhinden, dass sie fiir die Zelle gefdhrlich werden. Erst eine
Zerstorung der Vakuole fithrt zum Tod der Zellen durch die toxischen Endprodukte (z.B.
scharfer Geschmack von Radieschen kommt erst beim kauen, wenn die Inhaltsstoffe der
Vakuole freigesetzt werden.)

Bei der Verfirbung von geschilten Apfeln oder Kartoffeln an der Luft ist es dhnlich. Aus
der zerstorten Vakuole treten hier Polyphenole aus, die von Phenoloxidasen (aus den
zerstorten Plastiden) zu Chinonen oxidiert werden. Die Chinone polymerisieren zu braunem
Melanin. In intakten Zellen komplexieren Phenole mit Proteinen, so dass die Zelle sie durch
Lagerung in der Vakuole unschidlich machen muss.

Gerbstoffe (Tannine) sind Gemische verschiedener Polyphenole. Sie sind Toxine und
wirken auf viele Tiere als FraBvergéllungsmittel, sie schiitzen aulerdem die Pflanze vor
Zersetzung durch Mikroorganismen und Pilze.

Alkaloide

haben ihren Namen daher, dass sie wie alkalische Substanzen bei der Reaktion mit Sduren
Salze bilden. Alkaloide sind stickstoffhaltige, sehr stabile Endprodukte, die sich in der
Vakuole ansammeln. Zu den Alkaloiden gehoren unter anderem: Coffein, Morphin, Cocain,
Strychnin, Atropin und Lysergséure-Derivate (Vorstufen f. LSD LysergSaureDiethylamid).
Toxische Vakuoleninhaltsstoffe fungieren fiir die immobile Pflanze als abschreckende
Waffe gegeniiber tierischen Fressfeinden.

Atherische Ole / Balsame / Harze

sind Polyterpene, die sich durch ihre Konsistenz unterscheiden. Atherische Ole sind
leichtfliichtig, Balsame halbfliissig und Harze zahfliissig bis fest.

Atherische Ole werden hiufig in Bliitenblittern zur Oberfliche hin ausgeschieden, Balsame
und Harze sollen der Faulnis entgegenwirken.

Beispiele:
Name Stoff Herkunft

Terpentin Balsam von Nadelbdumen, verschiedene Kiefernarten
besteht hauptsichlich aus
Pinen, einem Monoterpen

Weihrauch verschiedene Harze Boswellia sp.

Kautschuk Hochmolekulare Poly- Hauptlieferant ist Hevea
Isoprene brasiliensis (Euphorbiaceae)

Anorganische Stoffe

In der Vakuole werden verschiedene anorganische Stoffe, vor allem Ionen wie Natrium und
Calcium (bis zu 5fach hohere Konzentration als im Cytoplasma) akkumuliert. Die Vakuole
dient so der Regulation der Konzentration an freien Ionen.

In sog. CAM-Pflanzen (CAM = Crassulacean Acid Metabolism) ist die Speicherfunktion
der Vakuole gleichzeitig sehr wichtig fiir den Stoffwechsel. Da CAM-Pflanzen in heif3en,
trockenen Gebieten auftreten, konnen sie ihre Stomata nicht tagsiiber 6ffnen (zu grofler
Wasserverlust), nachts, wenn sie endlich CO, aufnehmen konnen, gibt es aber kein
Sonnenlicht. Das bedeutet, sie miissen das nachts bei gedffneten Stomata aufgenommene
Kohlendioxid speichern und tagsiiber, wenn die lichtabhingige Reaktion der Photosynthese
laufen kann, wieder fiir die Einspeisung in den Calvin-Zyklus zuriickgewinnen. Die
Speicherung des CO, erfolgt in der Vakuole in Form von Apfelsiure.
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4.2.3 Lytische Funktion

= Abbauaufgaben werden in Pflanzenzellen groBtenteils (aber nicht ausschlieBlich) von der
Vakuole wahrgenommen.

= Der Abbau wird von in der Vakuole befindlichen Enzymen, z.B. Proteinasen,
Ribunucleasen, Phosphatasen, Mannosidasen etc. iibernommen. Zum Schutz der Zelle
befinden sich im Cytoplasma oft Inhibitorproteine fiir diese Enzyme, fiir den Fall, dass Sie
aus der Vakuole austreten.

= Der Alterungsvorgang von Bliiten und Bléttern geschieht ebenfalls in der Vakuole. Die
abzubauenden Zellbestandteile werden durch Teile des ER umhiillt und durch Verschmelzen
mit dem Tonoplasten in die Vakuole verbracht. (So jedenfalls stellt man sich das vor,
anscheinend ist da noch nicht soviel driiber bekannt...)

= Xenobiotika (z.B. giftige Substanzen) und groe Molekiile werden iiberwiegend iiber
integrale Proteine in der Vakuolenmembran, die Glutathion-Konjugat-Pumpen, in die
Vakuole gepumpt. Das Molekiil wird dazu kovalent an Glutathion gebunden (,,sozusagen
ein molekularer Griff) und unter ATP-Verbrauch in die Vakuole beférdert. Dort werden sie
dann, soweit moglich, in verwertbare Substanzen gespalten oder aufbewahrt (z.B.
Herbizide).
Die Glutathion-Konjugat-Pumpen gehéren zu den ABC-Transportern (ATP-binding
cassette), die sowohl bei Tieren als auch bei Pflanzen zu finden sind. Zu dieser
Proteinfamilie gehoren die Unterklassen der multidrug resistance-Proteine (MDR, z.B. in
der Plasmamembran tierischer Zellen) und der multidrug resistance-assoziierten Proteine
(MRP). Die Glutathion-Konjugat-Pumpen gehoren zu den MRPs.

4.2.3 Ausscheidungsfunktion

= Uber die Ausscheidungsfunktion der Vakuole ist eigentlich so gut wie nichts bekannt. Es ist
unklar, wie die Zelle determiniert, welche Inhaltsstoffe der Vakuole Exkrete sind und wie
genau sie aus der Zelle befordert werden.

5. Das Lysosom der tierischen Zelle

Die Lysosomen der Tiere sind neben den Vakuolen die Bestandteile des sog. lytischen
Kompartiments, d.h. es handelt sich um Organellen, die Enzyme zum Abbau zelluldrer Substanzen
wie Proteine, Kohlenhydrate und Lipide enthalten. Eines dieser Enzyme, die Saure Phosphatase ist
fiir Lysosomen so typisch, dass sie als Marker dient, um Lysosomen von Mitochondrien zu
unterscheiden (haben ungefédhr die gleiche Dichte...).

5.1 Eigenschaften der Lysosomen

= Die Lysosomen enthalten ca 40 Arten von Enzymen fir den Abbau von (Makro-)
Molekiilen, darunter Proteasen, Nukleasen, Glykosidasen, Lipasen, Phospholipasen,
Phosphatasen und Sulfatasen.

= Diese Enzyme sind alle saure Hydrolasen, ihr Aktivitdtsoptimum erreichen sie in sauere

Umgebung, weshalb in den Lysosomen ein pH von etwa 5 vorherrscht.

Der pH-Wert wird durch eine Protonenpumpe (V-Typ-ATPase) aufrecht erhalten.

Lysosomen sind von einer einfachen Membran umgeben. Diese ist jedoch reichlich mit

Transportproteinen ausgestattet, um Molekiile hinein- und herauszuschleusen.

= Vom Bau her sind die Lysosomen sehr uneinheitlich, lediglich der Gehalt an
hydrolysierenden Enzymen ist eine Ubereinstimmung. Die Uneinheitlichkeit beruht
wahrscheinlich auf dem grofen Spektrum der Verdauungsfunktionen, die das Lysosom
tibernehmen kann.

Uy
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Neben den Lysosomen gibt es auch noch alternative Wege fiir den Abbau. Zumindest fiir
Proteine scheint das Ausmal} der Beteiligung der Lysosomen am Abbau vom Zelltyp, dem
Wachstumsstadium und der Art der Proteine abhingig zu sein.

5.2 Entstehung eines Lysosoms

=

=

Die Proteine der Lysososomen-Membran sowie die abbauenden Enzyme eines Lysosoms
werden am rauen ER synthetisiert und durch den Golgi-Apparat transportiert.

Bei der Abschniirung der Transport-Vesikel miissen die Hydrolasen erkannt und von
anderen Proteinen getrennt werden. Dazu tragen sie als Signalmolekiill Mannose-6-
Phosphat-Gruppen, die von spezifischen Rezeptorproteinen erkannt werden und dadurch
spezifisch verpackt werden konnen.

Die Transportvesikel verbringen die Proteine zu bereits vorhandenen Lysosomen oder
verschmelzen mit spdten Endosomen (durch Endozytose entstandene Vesikel, werden
unterschieden in frith und spit, spite Endosomen sind saurer als frithe) und werden dadurch
ebenfalls zu Lysosomen.

5.3 Die Arbeitsweise des Lysosoms

=

=

=

Die Arbeit der Lysosomen ldsst sich unterscheiden nach Autophagie und Heterophagie.
Autophagie umfasst die Aufnahme zelleigener (intrazellulirer) Komponenten und deren
Abbau. Bei der Heterophagie handelt es sich um die Aufnahme und den Abbau
extrazelluldrer Komponenten.

Der Abbau erfolgt bis zu den kleinstmdglichen nutzbaren Einheiten, d.h. zu Aminosduren
(Proteine), Glycerin und Fettséduren (Lipide) usw.

Bei der Autophagie werden die abzubauenden Substanzen in Autophagosomen
eingeschlossen, die dann mit einem Lysosom (oder mehreren nacheinander) fusioniert. Der
Vorgang wird von der Zelle genau gesteuert.

Bei der Heterophagie entstehen endozytotisch durch Invagination der Plasmamembran
Vesikel, die verdaubare Partikel enthalten. Der Abbau geschieht durch Fusion des Vesikels
mit einem Lysosom.

Nicht alles aufgenommene Material ist vollstindig abbaubar. Was {ibrig bleibt, wird oft in
sog. residual bodies abgelagert.

Die Umsatzrate des Abbaus variiert sehr stark, im allgemeinen werden jedoch Proteine
schneller abgebaut als Lipide.

5.4 Krankheiten

=

=

Defekte in lysosomalen Proteinen sind die Ursache fiir eine Reihe verschiedener
Krankheiten. Die Defekte konnen verschiedener Art sein, z.B. ein Fehlen des Mannose-6-
Phosphat-Markers oder eine Stérung des Enzyms selbst.

Ist eines der Enzyme nicht mehr aktiv, so kann dessen Substrat nicht mehr abgebaut werden
und es akkumuliert in der Zelle. Solche Stérungen heiflen lysosomale Speicherkrankheiten.
Tay-Sachs

Das Enzym Hexosaminidase, das fiir den Abbau von Gangliosiden zustdndig ist, ist gestort.
Da diese im Gehirn besonders stark vorkommen, sind schwere neurologische Defekte die
Folge, meist mit Tod im Kindesalter.

Pompe

Das Fehlen von Glucosidase verursacht eine Ansammlung von Glycogen. Dies verursacht
die Zerstorung der Leber, eine psychomotorische Retardation durch Angriff des ZNS und
Herz- und Lungenversagen durch Vergroferung des Herzmuskels.

Metachromatische Leukodystrophie
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Ohne die Aktivitit der Arylsulfatase akkumulieren Sulfatide (wichtige Sulfolipide im
Gehirn, machen iiber 15% der Lipide der weilen Substanz des ZNS aus) im Gewebe. Es
kommt zum Abbau der Myelinscheiden der Nervenzellen, was Bewegungsstdrungen,
Verlust der Seh- und Horfahigkeit, epileptische Anfille, geistige Retardierung und
letztendlich den Tod zur Folge hat.

= Gaucher
Eine Storung der Glucocerebrosidase verursacht die Akkumulation von Glucocerebrosiden.
Es kommt zur Vergroerung von Leber und Milz sowie der Knochenmarkszellen. Die
VergroBerung von Leber und Milz fiihrt zum vorzeitigen Abbau von Erythrozyten,
Leukozyten und Thrombozyten.

= Hurler
Durch das Fehlen von Iduronidase, die fiir den Abbau von Glykosaminoglykanen zusténdig
ist, wird Dermatansulfat und Heparansulfat angereichert. Es kommt zu skelettalen
Deformationen, geistiger Retardierung und — in schweren Fillen — zu einem frithen Tod.

= Mucolipidose
Hier sind gleich mehrere Enzyme in ihrer Funktion beeintrachtigt bzw. nicht vorhanden. Die
Akkumulation verschiedener Stoffe fiihrt zu Knochendeformationen und neurologischen
Defekten.

= Lysosomale Speicherkrankheiten sind mit starken Beeintrdchtigungen — in einigen Féllen
sogar mit einem frithen Tod — verbunden, treten aber nur selten auf.

6. Die Plastiden pflanzlicher Zellen

Eine typische Pflanzenzelle (photoautotrophe Eukaryontenzelle) besitzt zwei Arten von
energieproduzierenden Organellen: Die Mitochondrien und die Chloroplasten. Letztere gehoren zu
einer Gruppen von Organellen mit Doppelmembran, den Plastiden. Chloroplasten enthalten
Chlorophyll und sind die Orte der Photosynthese. Plastiden, die statt Chlorophyll hohe
Konzentrationen an Carotinoidpigmenten enthalten, werden Chromoplasten genannt.
Unpigmentierte Plastiden heilen Leukoplasten. Von ihnen gibt es drei verschiedene Typen, die sich
in ihrem Speicherstoff unterscheiden. Als Gerontoplasten bezeichnet man die im Herbst in den
Blittern auftretenden degenerierten Chloroplasten, die nach Abbau des Chlorophylls gelb bis rot
gefdrbt sind und die Farbstoffe in Lipidglobuli speichern.

6.1 Eigenschaften der Plastiden

= Sowohl Mitochondrien als auch Plastiden enthalten ihre eigene DNA und die dazugehdrige
Proteinsynthese-Maschinerie. Man vermutet daher, dass sich beide aus endosymbiontischen
Bakterien (Cyanobakterien > Plastiden, heterotrophe Bakterien -> Mitochondrien)
entwickelt haben.

= Weitere Hinweise, die die Endosymbiontentheorie unterstiitzen, sind:

1. Das Plastom (= Plastidengenom, ca. 40pm lang) umfasst im Durchschnitt nur 150 kbp,

was in etwa 5% eines Eukaryontengenoms oder etwas mehr als 100 Proteinen entspricht.
Das Chondriom (= Mitochondriengenom) ist normalerweise grofer als das Plastom (z.B.
Arabidopsis, 366.924 bp, 57 Proteine). Es kann aber auch sehr klein sein und umfasst
beispielsweise beim Mais nur ca. 570 bp, bei Caenorhabditis elegans (Nematode) 13.794
bp (= 10 Proteine) und beim Menschen 16.750 bp (= 15 Proteine).
Der groflere Teil der Gene von Mitochondrium und Plastid sind im Zellkern lokalisiert,
diese Organellen sind semiautonom. Es muss also im Laufe der Evolution zu einem
Gen-Drift gekommen sein, bei dem DNA des Endosymbionten in den Kern der Zelle
eingewandert ist.

2. Mitochondrien und Plastiden koénnen sich autonom vermehren (durch Teilung). Auf
dieser Fahigkeit beruht auch ihre Weitervererbung von Zelle zu Zelle.
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3. Die DNA ist ringférmig und nicht mit Histonen/anderen Proteinen assoziiert, was fiir
Bakterien charakteristisch ist.

4. Besitz von 70S-Ribosomen.

Weitgehende Ubereinstimmung der 16S RNA, deren Sequenzbestimmung zur

Ermittlung des Verwandtschaftsgrades zweier Organismen dient, mit der 16S RNA von

E.coli.

6. Das Fehlen von Cholesterol in der inneren Membran der Plastiden / Mitochondrien und
thr Gehalt an Cardiolipin, das sonst nur in Prokaryonten vorkommt. Die &uflere
Hiillmembran &hnelt in ihrer Zusammensetzung der Plasmamembran, die (gemil3 der
Hypothese) den Prokaryonten bei der Endozytose eingehiillt hat.

7. Analoger Aufbau von Photosystem I und II sowie der Besitz von Chlorophyll a, in dem
Cyanobakterien und Plastiden iibereinstimmen.

Mitochondrien und Plastiden sind polyploid. Beide werden rein maternal vererbt. Plastiden

sind groBer als Mitochondrien.

Durch die groBe Anzahl von Plastiden in der Zelle erreicht ist die Grof3e der gesamten DNA

aller Plastiden mit der Groe des Kern-Genoms vergleichbar.

Beispiel: Tabak

150 kb pro Plastid, 10000 Plastiden pro Zelle > 1,5 Gigabasen

Kerngenom -> 2,3 Gigabasen

Proteine, die in einen Plastiden / ein Mitochondrium eingeschleust werden sollen, miissen

folgenden Prozess durchlaufen: sie erhalten eine Erkennungssequenz (,,Adresse®) = sie

werden entfaltet > Einschleusen durch einen Kanal (Erkennungssequenz muss passen) =

Abspalten der Erkennungssequenz = Protein faltet sich neu

Alle Plastiden besitzen eine Doppelmembran, die beiden Membranen unterscheiden sich

sehr stark voneinander. Die innere Membran enthilt spezialisierte Transportsysteme fiir den

Stoffaustausch mit der Umgebung, die dullere Membran ist dagegen fiir viele Substanzen

permeabel.

Mit Ausnahme der Gerontoplasten konnen sich alle Plastidenformen ineinander umwandeln.

Sie gehen alle aus einer gemeinsamen Vorstufe, dem Proplastiden, hervor.

Meristemzellen enthalten noch keine fertigen Plastiden , sondern Proplastiden, die wenige

oder keine interne Membran, kein Chlorophyll und nur einen unvollstindigen Satz von

Photosynthese-Enzymen besitzen. Bei Belichtung wird im Proplastiden die Entwicklung

zum Chloroplasten ausgelost. Es bilden sich Photosynthese-Enzyme aus oder werden aus

dem Zytoplasma importiert, lichtabsorbierende Pigmente werden produziert und

Membranen expandieren schnell, um Stromalamellen und Granastapel zu bilden.

e

Normalerweise keimen Samen unter Lichtausschlufl im Boden. Im Dunkeln differenzieren
sich die Proplastiden zuerst zu FEtioplasten, die halbkristalline réhrenférmige
Membrananordnungen (Prolamellarkdrper oder Heitz-Leyon’sche Kristalle) und die
Chlorophyll-Vorstufe Protochlorophyll enthalten. Schon wenige Minuten Belichtung
reichen aus, um die Etioplasten in Chloroplasten umzuwandeln.

Wihrend ausgedehnter Dunkelperioden koénnen Chloroplasten wieder zu Etioplasten
werden. Sie kdnnen sich aber auch zu Chromoplasten umwandeln, oft ist dieser Prozel3 aber
nicht reversibel (Bildung von Gerontoplasten). Amyloplasten (eine Form der Leukoplasten)
kénnen sich in Chloroplasten umwandeln, was erkldrt, warum Wurzeln unter
Lichteinwirkung oft ergriinen.
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6.2 Chloroplasten

= Chloroplasten sind die Organellen der Photosynthese und enthalten die Komponenten des
Photosyntheseapparates. Sie sind auBlerdem =zustindig fiir:  Stickstoffkreislauf,
Fettsduresynthese und Chlorophyllsynthese.

= Bei hoheren Pflanzen sind die Chloroplasten normalerweise linsenférmig (Durchmesser 4 —
8um, Dicke 2 — 3um), bei den Algen konnen sie die verschiedensten Formen, z.B.
plattenformig, netzartig durchbrochen, schraubenartig,... annehmen.

= In den Epidermiszellen hoherer Pflanzen gibt es keine Chloroplasten. Ausnahme sind die
Schliezellen der Spaltéffnungen, die jedoch im Vergleich zu den Mesophyllzellen (50 —
200 Chloroplasten) nur iiber maximal 10 Chloroplasten verfiigen.

6.2.1 Innerer Aufbau des Chloroplasten

= Im Gegensatz zu den Mitochondrien besitzen die Chloroplasten keine Einstiilpungen der
inneren Membran, in denen die typischen Reaktionen stattfinden konnen. Statt dessen
verfligen sie iiber ein Thylakoid-Membransystem, das evolutionir aus der inneren Membran
hervorgegangen ist.

= Die Thylakoide sind Triager der Photosynthesepigmente und sind in die Grundsubstanz des
Chloroplasten, das Stroma eingebettet.

= Lange, lamellenartige Thylakoide, die den gesamten Chloroplast durchziehen konnen,
werden auch als Stromathylakoide bezeichnet. Sie sind fiir die meisten Algen
charakteristisch.

= Bei hoheren Pflanzen bilden die Thylakoide relativ kurze Stapel aus 10 bis 100
gelrollenartig libereinander liegenden Membranabschnitten. Sie heilen Granathylakoide und
sind lichtmikroskopisch als Grana erkennbar.

= Grana- und Stromathylakoide bilden ein zusammenhingendes Membransystem, in dem
Granastapel liber Stromathylakoide miteinander in Verbindung stehen

= Molekular gesehen handelt es sich bei den Thylakoiden um Lipid-Doppelschichten
(Membranen), in die die Proteine des Photosyntheseapparates eingebettet sind. Diese
Proteine sind: die Bestandteile des Photosystems I und II, der LHC (light harvesting
complex, siehe 6.2.3), der Cytochrom b,f-Komplex und ATP-Synthasen.

= Die Chromatophoren vieler Algen besitzen hdufig Pyrenoide. Dies sind kleine Gebilde, die
hauptsdchlich aus dem Photosynthese-Enzym RubisCO (Ribulose-1,6-bisphosphat-
Carboxylase) bestehen und an deren Grenze sich oft Stirke(korner) ablagert. Ob das
RubisCO in den Pyrenoiden als inaktive Speicherform oder als aktives Enzym vorliegt, ist
nicht genau bekannt.
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6.2.2 Photosynthese-Pigmente

=

=

Um die Energie des Lichts (der Photonen) nutzen zu kénnen, braucht die Pflanze Pigmente,
die diese Energie absorbieren, dadurch angeregt werden und sie auch weitergeben konnen.
Die photosynthetisch aktiven Pigmente sind die Chlorophylle, die Carotinoide und, in
einigen Fillen, auch die Phycobiliproteide. Alle diese Pigmente besitzen konjugierte
Doppelbindungen, die Energie absorbieren und auch wieder abgeben kénnen.

Chlorophylle

Bestehen aus einem Porphyrinringsystem (wie beim Hidmoglobin), in dem vier Pyrrolkerne
durch Methingruppen verbunden sind. Im Zentrum des Rings steht ein komplexgebundenes
Magnesiumatom (Vergleich: im Ham ist es Eisen). Am Pyrrolring III (oder C) befindet sich
zudem ein fiinfgliedriger Ring mit einer Carboxylgruppe, die mit Methylalkohol verestert
ist.

Es sind die Chlorophylle a, b, ¢, ¢; und d bekannt. Bis auf Chlorophyll ¢; und c, besitzen
sie alle einen mit Phytol (langkettiger Alkohol, lipophil, sorgt fiir Verankerung in der
Thylakoidmembran) veresterten Propionsdurerest. Bei den ¢ — Chlorophyllen fehlt der
Phytol-Schwanz.

Ansonsten unterscheiden sich die Chlorophylle nur in ihren Seitenketten und darin, in
welchen Organismen sie zu finden sind.

Chlorphyll a Chlorophyll b Chlorophyll ¢; / ¢, Chlorophyll d
Bei allen photosyn- | griine Organismen Diatomeen Rhodophyceen
thetischen  Organis- Phaeophyceen

men und auch bei

Cyanobakterien

Photosynthetische Bakterien, die nicht zu den Cyanobakterien gehdren, nutzen als Pigmente
die Bakterienchlorophylle a, b, ¢, d, e, die sich alle vom Chlorophyll a ableiten lassen.

Schon der geringe Unterschied zwischen Chl. a und Chl. b bewirkt eine deutliche Differenz
im Absorptionsspektrum.

Carotinoide

Sind gelb, orange oder rot geféarbte lipidlosliche Pigmente. Thr Grundgeriist ist das aus acht

Isopreneinheiten aufgebaute, lineare Carotingeriist (CsHss). Man bezeichnet die im

(funktionsféhigen) Chloroplasten vorhandenen Carotinoide auch als Primédrcarotinoide, als

Abgrenzung zu den in den Chromoplasten befindlichen Sekundércarotinoiden.

Man unterscheidet die Carotinoide in Carotine und Xanthophylle.

Carotine enthalten keinen Sauerstoff im Molekiil. Beispiele hierfiir sind a- und B-Carotin

(letzteres ist fiir Sduger die Vorstufe von Vitamin A).

Xanthophylle enthalten Sauerstoff in Form von Hydroxyl-, Carbonyl-, Carboxyl- oder

anderen Gruppen. Beispiele:

Lutein C40Hs4(OH),

Fucoxanthin bei Diatomeen, Chrysophyceen und Phaephyceen in so groBBer Menge, dass es
den Chromatophoren braun farbt (= Phaeoplast)

Phycobiliproteide

Kommen bei Cyanobakterien, Rhodophyceen und Cryptophyceen vor. Man unterscheidet

die blaugriinen Phycocyanine und die rotvioletten Phycoerythrine. Letztere verursachen die

rote Farbung der Chromatophoren von Rotalgen (= Rhodoplast).

Phycobiliproteide bestehen aus chromophoren Gruppen (Biline: 4 linear angeordnete,

verschieden substituierte Pyrrolringe), die kovalent an Proteine gebunden sind.

Als Photosynthesepigmente von Cyanobakterien und Rotalgen sind sie in Partikeln von etwa

40nm Durchmesser, den Phycobilisomen organisiert.
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Der grofite Teil der Pigmentmolekiille des Photosyntheseapparates fungiert als
lichtsammelnde Antenne, die die Energie an ein Reaktionszentrum weiterleitet, ein sog. light
harvesting complex. Die ist von Vorteil fiir die Pflanze, da ein einzelnes Chlorophyll-
Molekiil nur wenige Photonen pro Sekunde absorbieren kann. Wire ein jedes solches
Molekiil mit einem eigenen Reaktionszentrum ausgestattet, hitten die Zentren nur wenig zu
tun. Durch die Antennenkomplexe werden die Reaktionszentren besser ausgelastet.
Innerhalb des Antennensystems wird die Energie nicht durch Elektronen iibertragen,
sondern durch sog. Resonanztransfer, der strahlungsfrei ist (&hnlich den
Resonanzschwingungen einer Stimmgabel, wenn eine andere, angeschlagene Stimmgabel
daneben gehalten wird). So wird 95 bis 99% der Anregungsenergie eines Photons an das
Reaktionszentrum abgegeben.

In Richtung Reaktionszentrum verschiebt sich das Absorptionsmaximum der Pigmente
immer weiter in den langwelligen Rotbereich. Dies bedeutet, dass die Energie der
angeregten Zustands im Zentrum geringer ist als weiter aulen oder anders ausgedriickt, dass
bei der Energieiibertragung eines weiter aullen liegenden Pigmentmolekiils (z.B. Chl. b mit
650nm) auf ein weiter innen liegendes Molekiil (z.B. Chl. a mit 670 nm) die
Energiedifferenz zwischen den beiden angeregten Zustéinden als Warme verloren geht. Auf
diese Art ist sichergestellt, dass die Energie wirklich zum Reaktionszentrum geleitet wird,
da fiir den umgekehrten Prozess, die Entfernung vom Zentrum, Energie aufgebracht werden
musste.

6.2.3 Photosynthese

=

=

Ich werde die Photosynthese hier nur in Kurzform darstellen, da das in Bio II noch mal
ausfiihrlich besprochen wird!

Lichtreaktion

Im Reaktionszentrum des Antennensystems befindet sich das Photosystem II. Durch die von
den Pigmenten zugefiihrte Energie wird es angeregt und kann die Energie in Form eines
Elektrons abgeben.

Das entstandene Elektronenloch des Photosystems wird mit Elektronen aufgefiillt, die aus
der Spaltung von Wasser in Sauerstoff und Protonen stammen.

Das vom PS II abgegebene Elektron durchlduft eine Elektronentransportkette, in der seine
Energie fiir den Aufbau eines Protonengradienten genutzt wird und fallt schlieBlich in die
Elektronenliicke des PS I, aus dem nach Lichteinwirkung ebenfalls ein Elektron entfernt
worden war. Dieses zweite Elektron durchlduft ebenfalls eine Elektronentransportkette und
wird zur Reduktion von NADP" + H" zu NADPH genutzt.

Am Ende der Lichtreaktion entsteht also NADPH fiir die Dunkelreaktion, Sauerstoff, den
die Pflanze zum Teil selbst verbraucht und ein Protonengradient, der fiir die Synthese von
ATP an den ATP-Synthasen der Thylakoidmembran genutzt wird.

Die ATP-Synthase (auch Kopplungsfaktor genannt) ist ein Multiproteinkomplex aus einem
in die Membran integrierten Bestandteil (CF() und einem ins Stroma ragenden Anteil (CF)).
Sie nutzt den Protonengradienten zur Synthese von ATP aus ADP und P;.

Lichtunabhingige Reaktion (,,Dunkelreaktion)

Die Lichtunabhédngige Reaktion der Photosynthese umfasst die Reaktionen des Calvin-
Zyklus, in dem CO, aus der Luft an Ribulose-1,6-bisphosphat (mittels Enzym RubisCO)
gebunden wird, in zwei C;-Korper zerfillt, verschiedene Umwandlungen erféhrt (Bsp:
Reduktion von 1,3-Bisphosphoglycerat mit NADPH zu Glycerinaldehyd-3-Phosphat und
NADP") und schlieBlich als Glycerinaldehyd-3-Phosphat entweder zum Aufbau von
Saccharose / Starke / Cellulose genutzt oder zur Regeneration des Akzeptors Ribulose-1,6-
bosphosphat verwendet wird.
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6.3 Chromoplasten

=

=

Die Chromoplasten sind durch die in ihnen enthaltenen Carotinoide gelb, orange oder rot
gefarbt. Sie enthalten kein Chlorophyll und sind photosynthetisch inaktiv.

Chromoplasten sind fiir die Farbung verschiedener Pflanzenteile, besonders der Bliiten,
verantwortlich. Ausnahme: Weille Bliiten haben keinen weilen Farbstoff, sondern grofle,
luftgefiillte Interzellularrdume, in denen es zur Totalreflexion des Lichts kommt.

Die Chromoplasten selbst konnen verschiedenste Formen (rund, oval, fadig, spindelig,
amoboid...) annehmen.

Die in ihnen befindlichen Pigmente sind an verschiedene Tragerstrukturen gebunden und
konnen in vier Typen auftreten: globulér, tubuldr, membrands und kristallin.

Globuldrer Typ

Enthélt Lipidglobuli, in denen die Pigmente (Carotinoide sind lipidloslich!) angereichert
sind.

Tubuldrer Typ

Im EM sind kleine Tubuli erkennbar. Hierbei handelt es sich um fadenférmige
Fliissigkeitskristalle, die von einer Hiille aus Lipiden und Fibrillin umgeben sind.
Membrandser Typ

Trager der Pigmente sind Membranen, die u.U. wie zahlreiche ineinandergelegte
Hohlkugeln angeordnet sind.

Kristalliner Typ

Im Chromoplasten liegen rechteckige oder rhombische Kristalle vor und bestehen zu 20 bis
56% aus B-Carotin. Der restliche Anteil ist pigmentfrei und besteht aus Lipiden und
Proteinen.

Chromoplasten enthalten — wie die Chloroplasten — zirkuldre DNA von etwa 45pm Lénge in
mehreren Kopien, miissten also zu bestimmten Syntheseleistungen fahig sein.
Wabhrscheinlich ist dies aber auch nur Voraussetzung fiir eine Riickdifferenzierung zum
Chloroplasten.

6.4 Leukoplast

=

=

=

Unter Leukoplasten versteht man Plastiden, denen das Fehlen von Pigmenten gemeinsam
ist. Es handelt sich dabei um Plastiden, die Reservestoffe speichern.

Man teilt sie nach ihrem Speicherstoff in drei Typen ein:

Amyloplast > Starkespeicher

Proteinoplast = Proteinspeicher

Elaioplast > Lipidspeicher

Die Leukoplasten (Ausnahme: Amyloplasten) unterscheiden sich von den anderen Plastiden
insofern, als dass sie nicht {iber Stromathylakoide und Ribosomen verfiigen und sich bei
Belichtung auch nicht zu normalen griinen Chloroplasten entwickeln kdnnen.

6.4.1 Amyloplast

7.

=

=

Amyloplasten sind in den stirkespeichernden Geweben von Sprofl, Wurzel und Samen
reichlich vorhanden.

Spezialisierte Amyloplasten (sog. Statolithen) in der Wurzelhaube dienen als
Schwerkraftsensoren, die das Wurzelwachstum im Boden steuern.

Die Mitochondrien

Die Mitochondrien werden aufgrund ihrer Funktion im Stoffwechsel oft als die ,,Kraftwerke der
Zelle* bezeichnet. Sie sind kugel- bis stibchenférmige, im Vergleich zu den Plastiden recht kleine
(nur 1-3pm lang, Durchmesser 0,5-1,5um) Organellen, die von einer Doppelmembran umgeben
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sind. Der Name Mitochondrium leitet sich von seiner Form ab: mitos (griech.) = Faden, chondros
(griech.) = Korn. Mitochondrien kommen in allen eukaryotischen Zellen vor.

7.1 Bau und Eigenschaften von Mitochondrien

=

U

Der Innenraum der Mitochondrien wird als Matrix bezeichnet. Die Matrix besteht
hauptsédchlich aus Proteinen und Lipiden. Sie enthélt zahlreiche granuldre Einschliisse, die
Mitoribosomen, die Enzyme des Citratzyklus und die mitochondriale DNA (mtDNA).

Die innere Membran, die den Matrixraum umschlieBt, ist stark gefaltet, um die Oberflache
zu vergroflern. Die Faltung kann verschiedene Formen haben, es gibt einen Cristae-Typ
(Falten), einen Tubuli-Typ (R6hren) und einen Sacculi-Typ (Siackchen).

Mitochondrien kdnnen auch stark verzweigt sein.

Die innere und die dulere Membran unterscheiden sich in Bau und Funktion sehr stark. Die

duBere Membran ist reich an Phosphatiden und Cholesterin und dhnelt der Membran des

glatten ER. Sie enthélt Porine fiir die meisten Stoffwechselprodukte, ist relativ unspezifisch

und permeabel selbst fiir groBere Molekiile (bis etwa 10000 Da). Die innere Membran

besteht zu bis zu 70 % aus Proteinen und enthélt in ihrem Lipidanteil Cardiolipin, das sonst

nur bei Prokaryonten vorkommt. Die Membran ist fiir Protonen (und die meisten anderen

Molekiile bzw. Ionen) nicht permeabel, aber ihre Proteine haben spezielle Transport- und

Enzymeigenschaften.

Zwischen innerer und duerer Membran liegt der ca 8,5 nm breite perimitochondriale Raum.

Mitochondrien sind wahrscheinlich aus endosymbiontischen, nicht photoautotrophen

Bakterien hervorgegangen. Hinweise hierfiir sind:

1. Autonome Vermehrung durch Teilung, auf der die maternale Weitervererbung von Zelle
zu Zelle beruht

2. der Besitz von eigener DNA und die darauf beruhende Fahigkeit zur eingestindigen

Proteinsynthese

ringformige Struktur der mtDNA, die fiir Bakterien typisch ist

die mtDNA ist nicht mit Histonen oder anderen Proteinen assoziiert

Besitz von 70S Ribosomen

weitgehende Ubereinstimmung des Sequenzvergleichs der mitochondrialen rRNA mit

der rRNA von Prokaryoten

7. das Fehlen der fiir die cytoplasmatische mRNA charakteristischen capping-Strukturen
am 5’-Ende der mitochondrialen mRNA

8. das Fehlen von Cholesterol in der inneren Membran und ihr Gehalt an Cardiolipin, das
sonst nur bei Prokaryonten zu finden ist

9. durch genetischen Drift muss ein GrofBteil der DNA des Symbionten in den Kern der
Wirtszelle eingewandert sein, so dass ein Teil der Proteine im Cytoplasma synthetisiert
und dann in die Mitochondrien importiert werden muss

Der Import von Proteinen in die Mitochondrien lauft folgendermalen ab:

Kerncodierte mitochondriale Proteine werden bei ihrer Synthese mit einer bis zu 80

Aminoséduren langen Signalsequenz (leader sequence) versehen, die meist am Anfang der

Polypeptidkette liegt.

Ist das Protein am Ziel angelangt, wird es iiber die Zielsequenz vom Mitochondrium

erkannt, von einem Entfaltungsproteine in seine Primérstruktur {iberfithrt und iiber eine

entsprechende Membranpore in das Mitochondrium eingeschleust.

Die Zielsequenz bezeichnet meist genau, wo innerhalb des Mitochondriums das Protein hin

soll. Hat das Protein seinen Bestimmungsort erreicht, so wird die Signalsequenz

abgeschnitten und das Protein faltet sich wieder zu seiner aktiven / funktionellen Struktur.

A
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= Pro Zelle finden sich normalerweise zwischen mehreren hundert und einigen tausend
Mitochondrien. In besonders stoffwechselaktiven bzw. stark Energie verbrauchenden Zellen
wie den Muskeln sind sie besonders stark vertreten.

7.2 Die Funktion der Mitochondrien

= Hauptfunktion der Mitochondrien ist — in pflanzlichen und in tierischen Zellen — die
Bereitstellung von Energie in Form von ATP durch Zellatmung. Die Komponenten der
Atmungskette sind dementsprechend integrale oder periphere Bestandteile der inneren
Mitochondrienmembran.

= In den Mitochondrien finden die Reaktionen des Citratzyklus statt. Die Enzyme dafiir liegen
(mit einer Ausnahme) gelost in der Matrix vor.

= Neben dieser Funktion konnen Mitochondrien auch Ionen, besonders Calcium,
akkumulieren und so die Zusammensetzung des Zytoplasmas regulieren.

= Der Fettsdureabbau wird in tierischen Zellen ausschlieBlich von den Mitochondrien
iibernommen. In Pflanzen féllt diese Aufgabe dagegen den Glyoxysomen zu.

7.2.1 Atmung

= Die Elektronentransportkette fiir die Atmung besteht aus einer Ansammlung
Elektronentransportproteinen, die an die innere Mitochondrienmembran gebunden sind. Das
System tibertragt Elektronen von NADH und anderen Reduktionsidquivalenten (gebildet in
der Glykolyse / im Citronensdurezyklus) auf Sauerstoff. Der Elektronentransfer setzt eine
groBe Energiemenge frei, von der der grofite Teil durch die Umsetzung von ADP und P; in
ATP gespeichert wird.

= Die Elektronentransportkette umfasst fiinf nebeneinander liegende Proteinkomplexe,
Elektronen selbst werden nur an den Komplexen I bis IV iibertragen. Die Elektronen der
Reduktionsidquivalente NAD(P)H und FADH, werden an verschiedenen Stellen in die Kette
eingeschleust. Beim Transport der Elektronen wird Energie freigesetzt, die von den Zellen
genutzt wird, um Protonen aus der Matrix in den intermitochondrialen Raum zu
transportieren (Mitchell 1961: asymmetrische Anordnung der Membranproteine erlaubt
beim Elektronentransport den Transport von Protonen quer iiber die Membran).

= Durch diesen Transportmechanismus wird an der inneren Membran ein Protonengradient
aufgebaut (Unterschied von etwa 4 pH-Einheiten). Die Energie, die in diesem Gradienten
gespeichert ist, heillt elektromotorische Kraft.

= Der Komplex V ist eine ATP-Synthase. Sie nutzt die im Gradienten gespeicherte Energie
beim Wiedereinstrom der Protonen zur Synthese von ATP aus ADP und P;. Dass der Aufbau
von ATP nur vom Gradienten abhingig ist, zeigte das Experiment von Jagendorf (1966):
Granum aus Chloroplast in sauren Puffer (pH 4) = innen auch pH 4 -> in Puffer mit pH 8,
ADP und P; > ATP-Synthese ohne Licht, unterstiitzte Mitchells Theorie

= Dies erklérte auch die giftige Wirkungsweise von sog. Entkopplern, die die Verbindung von
Protonengradient und ATP-Synthese kappen, indem sie die mitochondriale ATP-Synthese
hemmen, indem sie den Elektronentransport stimulieren. Dies macht die innere Membran
ndmlich durchldssig(er) fiir Protonen, wodurch kein ausreichender Gradient fiir die ATP-
Synthese aufgebaut werden kann.

7.2.2. Citratzyklus

= In der Glykolyse, dem ersten Abbauschritt fiir Glucose, entstehen aus einem Molekiil
Zucker zwei Molekiile Pyruvat. Diese werden in den Citratzyklus eingeschleust und daraus
Reaktionsidquivalente wie NADH (bzw. NADPH bei Pflanzen) und FADH, sowie GTP und
CO,.
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= Der pflanzliche Citratzyklus hat weist im Vergleich zum tierischen einige Besonderheiten
auf:
Bei der Reaktion der Succinyl-CoA-Synthetase entsteht in Tieren GTP, aus dem spéter
durch Ubertragung einer Phophatgruppe auf ADP ATP entsteht. In Pflanzen wird bei diesem
Schritt sofort ATP frei.
Pflanzen verfiigen iiber ein besonderes NAD"™ Malat-Enzym, mit dem sie in Abwesenheit
von Pyruvat Malat in Pyruvat umwandeln kdnnen um es anschlieBend dem Citratzyklus
zuzufithren. Das dies wichtig ist, scheint durch die Mengen an Malat, die selbst von nicht-
CAM-Pflanzen in der Vakuole gespeichert werden, bestétigt.

7.3 Reinigung und Funktionsnachweis

= Um Mitochondrien aus einer Zelle isolieren, muss die Zelle in einem osmolaren Puffer
vorsichtig aufgeschlossen werden. Aus dem entstehenden Homogenisat konnen sie mittels
Differentialzentrifugation angereichert und durch Dichtegradientenzentrifugation gereinigt
werden.

= Intakte Mitochondrien sind osmotisch aktiv, nehmen Wasser auf und quellen, wenn sie in
ein hypoosmotisches Medium gebracht werden.

= Das Atmungskontrollverhéltnis eines Mitochondriums ist das Verhdltnis der
Elektronenflussrate (gemessen als O,-Aufnahme bei Gegenwart eines Citratzyklus-
Substrats) in Anwesenheit von ADP und bei dessen Fehlen.

= Neben dem Atmungskontrollverhdltnis kann an isolierten Mitochondrien ein ATP:O-
Verhiltnis, d.h. die Anzahl gebildeter ATP pro Ubergang von zwei Elektronen auf
Sauerstoff, ermittelt werden. Dieses Verhiltnis ist abhidngig von der Art des
Elektronendonors (NADH, FADH,).

= ATP:O- und Atmungskontrollverhiltnis erlauben eine Aussage iiber die Qualitit der
Préparation.

8. Die Ribosomen

Die Ribosomen bestehen aus RNA und Proteinen. Sie konnen frei im Zytoplasma oder an die
Membranen des endoplasmatischen Retikulums gebunden vorkommen. Die Ribosomen sind die
Orte der Proteinbiosynthese.

8.1 Entstehung, Bau und Eigenschaften

= Kerne enthalten einen dichten granuldren Bereich, den Nucleolus. Dieser ist der Ort der
Ribosomensynthese.

Im Nucleolus befinden sich Bereiche eines oder mehrerer Chromosomen, in denen Gene fiir
die ribosomale RNA gehéuft sind (sog. NOR, Nucleolus Organisator Region). Zellen
besitzen in der Regel eine oder mehrere Nucleoli pro Kern.

= Jedes Ribosom besteht aus einer kleinen und einer groflen Untereinheit, jeder Untereinheit
wiederum ist ein komplexes Aggregat aus rRNA und spezifischen Proteinen. Die beiden
Untereinheiten verlassen den Kern getrennt durch die Kernporen und vereinigen sich erst im
Zytoplasma zu einem funktionsfahigen Ribosom.

= Nach ihrem Sedimentationskoeffizienten werden die Ribosomen in GroB3enklassen
unterteilt. Man unterscheidet die 80 S Ribosomen, die im Zytoplasma der Eukaryonten zu
finden sind, und die 70 S Ribosomen, die bei Prokaryonten, in Mitochondrien
(Mitoribosomen) und in Plastiden (Plastoribosomen) vorkommen.

= Die 70 S Ribosomen von E.coli sind am besten untersucht. Sie bestehen aus einer groflen 50
S Untereinheit und einer kleinen 30 S Untereinheit. Die gro3e Untereinheit besteht aus 33 L-
Proteinen (L = large) und zwei RNA-Molekiilen (23 S und 5 S). Die kleine Untereinheit
enthélt 21 S-Proteine (S = small) und ein 16 S RNA-Molekiil.
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= Es ist gelungen, ein solches Ribosom in seine 57 Bestandteile zu dissoziieren und unter
bestimmten Bedingungen in vitro wieder vollig zu rekonstruieren. Die Komponenten
miissen also iiber die notwendige Information fiir die eigene Faltung und den Aufbau des
Ribosoms besitzen.

= Die Ribosomen von Eukaryonten sind nicht so gut untersucht, man weil3 aber, dass sie aus
einer groen 60 S Untereinheit (ca. 50 Proteine und 3 RNA-Molekiile) und einer kleinen 40
S Untereinheit (etwa 30 Proteine, ein 18 S RNA-Molekiil) bestehen. Abhingig von der
systematischen Stellung des Organismus zeigen sich auch einige Abweichungen.

= Die Anzahl der Ribosomen pro Zelle ist sehr verschieden, bei E.coli wird sie auf 20000 bis
30000 geschitzt, bei hoch entwickelten Eukaryonten kann sie bis zu mehrere Millionen
betragen.

= Wihrend der Proteinsynthese sind die Ribosomen im Zytoplasma auf mRNA-Molekiilen zu
sog. Polysomen perlschnurartig aufgereiht.
Handelt es sich bei den synthetisierten Proteinen um sekretorische Proteine oder
Glykoproteine, so sind die synthetisierenden Ribosomen membrangebunden (z.B. raues ER).
Sekretorische Proteine werden bereits wihrend der Synthese in das Lumen des ER
geschleust, Membranproteine werden direkt in die Membran integriert.
Zelleigene Strukturproteine werden an spiralig aufgerollten Polysomen im Zytoplasma
synthetisiert. Am Ende der Synthesetdtigkeit zerfallen die Ribosomen in ihre Untereinheiten.

8.2 Proteinbiosynthese

= Die Proteinbiosynthese umfasst zwei grundlegende Prozesse: Die Transkription, in der eine
DNA-Sequenz in eine mRNA-Sequenz umgeschrieben (und gegebenenfalls noch
geschnitten / gespleiBt / prozessiert) wird und die Translation, die Ubersetzung der mRNA-
Sequenz in eine Abfolge von Aminosduren, die das fertige Protein bzw. Enzym bilden.

= Der Translationsvorgang findet an und durch das Ribosom statt. Die Translation wird in drei
Abschnitte unterschieden: Die Initiation, die Elongation und die Termination. Vor Beginn
der Biosynthese miissen die Aminosduren erst aktiviert werden. Dies geschieht durch
Aminoacyl-tRNA-Synthetasen, die die Aminosédure durch Reaktion mit ATP aktivieren und
mit ihrer spezifischen tRNA verkniipfen.

= Initiation
Als erste eingebaute Aminosdure dient bei Prokaryonten, Plastiden und Chloroplasten
Formylmethionin, bei Eukaryonten ist es Methionin. Oft wird dieses noch vor Fertigstellung
der Polypeptidkette wieder entfernt.
Fiir die Einleitung der Translation ist die Mg®"-Konzentration von groBer Bedeutung, des
weiteren werden GTP und mindestens drei verschiedene Initiationsfaktoren (spezifische
Proteine) bendtigt.
Beim Kettenstart treten die tRNA mit dem (Formyl)Methionin, die mRNA, die
Initiationsfaktoren und die kleine Untereinheit des Ribosoms bei Anwesenheit von GTP zum
Initiationskomplex zusammen. An diesen wir die groBe Untereinheit angefiigt und die
Initiationsfaktoren 16sen sich wieder ab. (Bei Eukaryonten ist dies noch etwas
komplizierter...)
In einem Ribosom ist Platz fiir zwei tRNAs (bzw. zwei Tripletts), es gibt also eine Eintritts-
und eine Austrittsstelle. Bei Anwesenheit von GTP, zweier Elongationsfaktoren und einer
Peptidyltransferase wird die erste Peptidbindung zwischen (Formyl)Methionin und der
Aminoséure der an der Eintrittsstelle sitzenden tRNA gekniipft.

= Elongation
Durch die Ausbildung der Peptidbindung 16st sich die Aminosdure von ihrer tRNA und
diese kann das Ribosom verlassen. Das Ribosom verschiebt sich dann um die Lange eines
Tripletts in Richtung des 3’-Endes, an das neue Codon bindet eine komplementéire tRNA
mit einer entsprechenden Aminosdure. Die Bindung wird gekniipft, die AS an der
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Austrittsstelle von der tRNA gelost und der gesamte Vorgang wiederholt sich. Die

Polypeptidkette ist jeweils nur {iber eine tRNA mit der mRNA verbunden.

Bei E.coli werden pro Sekunde etwa 20 AS aneinandergereiht, bei Eukaryonten erfolgt die

Elongation etwas langsamer. Fiir die Bildung eines Proteins durchschnittlicher Lénge

werden etwa 20 bis 60 s benotigt.

Ist ein Teil der mRNA abgelesen, so kann sich am Startpunkt der mRNA die Initiation mit

einem weiteren Ribosom wiederholen. Auf diese Weise kommt es zur Bildung von

Polysomen.

Termination

Nachdem der mRNA-Strang abgelesen ist, wird die Translation durch ein Nonsense-Codon

gestoppt, fiir das es keine entsprechende tRNA gibt. Zur Freisetzung der Polypeptidkette

muss die Esterbindung zwischen der letzten AS und ihrer tRNA geldsen, wozu bestimmte

Terminationsfaktoren nétig sind. Die entstandenen Polypeptide sind meist noch keine

funktiosfdhigen Proteine / Enzyme, sondern miissen noch posttranslationale Veranderungen

iiber sich ergehen lassen.

= Bei Prokaryonten liegt die DNA frei im Cytoplasma vor, die Anlagerung der Ribosomen an
die mRNA kann also auch schon erfolgen, wenn die mRNA noch nicht vollstindig
synthetisiert ist. Bei Eukaryonten sind Transkription und Translation durch den Kern
rdumlich voneinander getrennt und die fertige mRNA muss erst aus dem Kern in das
Zytoplasma transportiert werden, bevor die Translation beginnen kann.

= Die Ribosomen miissen vor Bildung eines neuen Startkomplexes in ihre Untereinheiten
dissoziieren. Mit abnehmende Proteinsynthese konnen sie auch zu inaktiven 70 S bzw. 80 S
Ribosomen zusammentreten, die beliebig wieder aktiviert werden konnen. Der Kreislauf aus
aktiver Proteinsynthese, Dissoziation und Reassoziation heifit auch Ribosomenzyklus.

= Die Dauer der Proteinsynthese ist von der Lebensdauer der mRNA abhidngig. Diese
wiederum scheint mit der Lénge des Poly-A-Schwanzes verkniipft, der bei der
Prozessierung im Kern angehéngt wird und dessen Lidnge mit zunehmendem Alter der
mRNA abnimmt.

Uy

9. Das Endoplasmatische Reticulum

Alle eukaryotischen Zellen besitzen ein Endoplasmatisches Reticulum (ER). Seine Membran macht
im Normalfall mehr als die Hilfte der gesamten Membranmenge einer Zelle aus. Die ER-Membran
bildet ein engmaschiges Netz aus sich verzweigenden Rohren und abgeflachten Séckchen, das sich
durch das gesamte Zytoplasma zieht. Die Rohren und Sédckchen sind untereinander verbunden, so
dass die ER-Membran eine zusammenhdngende Fliche, die einen einzigen, stark gewundenen
Innenraum (Lumen des ER) umfasst, bildet.

9.1 Struktur

= Man unterscheidet das raue ER, das durch membrangebundene Ribosomen gekennzeichnet
ist, und das glatte ER, bei dem diese Ribosomen fehlen.

= Die Membranen des ER sind in Bewegung und verdndern sich stiandig.

= Das ER steht mit der Doppelmembran, die den Zellken umschlieB3t, in Verbindung. Der
perinukleire Raum zwischen der inneren und &ufleren Kernmembran geht ohne
Unterbrechung in das Lumen des ER iiber. Durch die Ndhe zum Kern haben mRNAs einen
kiirzeren Weg zu den Ribosomen am rauhen ER.
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9.1.1 Rauhes ER

= Im rauen ER, dessen Membranen ,.cher thylakoidartig“ (O-Ton Sauer) angeordnet sind,
sitzen die membrangebundenen Ribosomen auf der Zytoplasmaseite der ER-Membran.
Diese Ribosomen sorgen fiir die Synthese derjenigen Proteine, die noch wihrend der
Translation (also co-translational) in das Lumen des ER geschleust werden ohne sich jemals
gefaltet zu haben (im Gegensatz zur post-translationalen Einbringung von Proteinen in
Chloroplasten und Mitochondrien, bei der die Proteine durch sog. Chaperone entfaltet
werden miissen).

= Bei den Proteinen, die in das ER hineinsynthetisiert werden handelt es sich um
Membranproteine, die in die ER- oder Plasmamembran (oder anderer Organellen) eingebaut
werden sollen und 16sliche Proteine, die entweder sekretiert oder in verschiedene Organellen
eingebracht werden sollen.

= Der Transport von Proteinen in das ER wird dabei, unabhéngig von der Art des Proteins,
immer von derselben Signalsequenz ausgelost. Synthetisiert ein freies Ribosom ein Protein
mit dieser Signalsequenz, so wird das Ribosom zum ER dirigiert und setzt sich dort auf die
Membran. Nach der Translation kann ein solches Ribosom wieder ins Zytoplasma
zuriickkehren. Die Ribosomen pendeln so wahrscheinlich zwischen ER und Zytoplasma hin
und her, je nachdem, welche Proteine sie gerade synthetisieren.

9.1.2 glattes ER

= Das echte glatte ER, das laut Sauer ,.eher tubuldr* aufgebaut ist, gibt es in den meisten
Zellen nicht. Statt dessen findet man, dass kleine Bereiche teilweise glatt und teilweise rauh
sind. Solche Abschnitte heiBen Ubergangs-ER.

= In einigen spezialisierten Zellen kommt jedoch das glatte ER vermehrt vor. Das glatte ER
liberwiegt in Zellen, die sich auf den Lipidstoffwechsel spezialisiert haben.

9.2 Funktionen des ER

= Das ER ist Teil des intrazelluldren Transportsystems und iibernimmt (im Lumen) zahlreiche
Synthese- bzw. Modifikationsaufgaben.
= Das glatte ER dient :

1.  der Glykogenspeicherung. Akkumulation und Abbau von Glykogen bewirken eine
starke Proliferation des sER (smooth ER), sER-Membranen sind durch
membrangebundenen Enzyme teilweise an Synthese und Abbau von Glykogen
beteiligt

2. der Synthese von Steoiden aus Cholesterol, Lipidsynthese

3. Detoxifikation: Membrangebundene Proteine / Enzyme (Cytochrom P450 und P450-
Reduktase) addieren Hydroxylgruppen an nich-wasserlosliche lipophile toxische
Substanzen. Andere Enzyme addieren negativ geladene Molekiilgruppen (z.B.
Sulfatgruppen) und machen so die Substanz zytoplasmaloslich. Auf diese Weise kann
sie aus der Zelle geschleust und mit dem Urin abgegeben werden (so funktioniert auch
die Entgiftung in der Leber).

= Das raue ER libernimmt folgende Funktionen:

1. Es ist Syntheseort sekretorischer und Membranproteine.

2. Sekretorische und andere Proteine erhalten im ER ihre richtige Tertidr- und
Quartérstruktur.

3. An bestimmte Proteine werden stickstoffgebundene Oligosaccharide angehéngt (sog. N-
Glykosilierung) um daraus Glykoproteine herzustellen.

4. Speicher fiir bestimmte Proteine. Die Proteine, die im ER verbleiben sollen, verfligen
iiber ein sog. Retentionssignal, ein Tetrapeptid aus den AS Lysin, Asparaginsidure,
Glutaminséure und Leucin (KDEL abgeklirzt).
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5. Speicher fiir Calciumionen, um schnelle intrazellulire Reaktionen bei extrazelluldrer
Stimulation zu erméglichen.

Eine besondere Form des glatten ER tritt in Muskelzellen auf, das Sarcoplasmatische

Retikulum (SR), das ausschlieBlich als Calciumspeicher dient. Wird die Muskelzelle durch

einen elektrischen Impuls gereizt, so schiittet das ER Ca*" aus und aktiviert das

Myosin/Actin-Sytem, was zur Kontraktion der Muskelfaser fiihrt.

10. Der Golgi-Apparat / Das Dictyosom

Der Golgi-Apparat verdankt seinen Namen seine Entdecker Camillo Golgi. Die Namen Golgi-
Komplex oder Golgi-System sind synonym verwendbar.

10.1 Struktur

=

Der Golgi-Apparat ist eine dynamische Struktur aus einem oder mehreren Stapeln von 3 bis
10 abgeflachten, scheibenformigen Membransidcken (Zisternen), die man bei tierischen
Zellen héufig in der Néhe des Zellkerns und der Centriolen findet (bei Pflanzen sind sie liber
das ganze Zytoplasma verteilt). Jeder einzelne Stapel wird als Dictyosom bezeichnet.

Die dem ER zugewandte (normalerweise auch die dem Inneren der Zelle zugewandt) Seite
bezeichnet man als cis-, die gegeniiberliegende (der Plasmamembran zugewandt) als trans-
Seite. An der trans-Seite findet sich ein ausgeprigtes, unregelméfliges Netzwerk von
Zisternen, Rohren und Vesikeln, das als TGN, trans-Golgi-Netzwerk, bezeichnet wird.

Die mit den Dictyosomen assoziierten Vesikel dienen wahrscheinlich dem Transport von
Proteinen und Lipiden vom und zum Golgi-Apparat sowie zwischen den einzelnen
Dictyosomen.

Die gesamte Struktur wird durch sog. Interzisternelemente (wahrscheinlich Actinfilamente
und actinbindende Proteine) koordiniert und gefestigt.

Bei Tierzellen scheinen die Dictyosomen in einem Teil der Zelle zusammengedringt (s.0.)
und miteinander durch Rohren verbunden wéhrend sie bei Pflanzen (anscheinend)
unabhéngig voneinander sind und iiberall in der Zelle auftreten.

Bei Zellen, die besondere Sektretionsaufgaben erfiillen, beispielsweise die Becherzellen im
Diinndarm, ist der Golgi-Apparat besonders stark ausgepragt.

10.2 Funktion

=

=

Der Golgi-Apparat ist der Hauptsyntheseort flir zelluldre Polysaccharide wie Pektin oder
Hemicellulose.

Gleichzeitig erfiillt es die Funktion eines Sortier- und Verteilungszentrums fiir Proteine und
Lipide aus dem ER und dient deren weiteren Modifikation.

Die Zisternen des Golgi-Apparates sind in aufeinandergeschaltete Bearbeitungs-
Komplartimente organisiert. Aus dem ER gelangen Proteine zuerst auf der cis-Seite in die
Dictyosomen und wandern nach und nach durch die einzelnen Stapel auf die trans-Seite des
Golgi-Apparates. Dementsprechend verfligen die einzelnen Zisternen iiber unterschiedliche
Ausstattung weiterverarbeitender Enzyme.

Der Golgi-Apparat stellt also eine vielstufige Verarbeitungsmaschinerie dar. Muss eine
Substanz in mehreren Schritten modifiziert werden, so befinden sich die fiir die ersten
Schritte ndtigen Enzyme in den Zisternen auf der cis-Seite, die weiteren in den medial-
Zisternen usw. Die Weiterverarbeitung lduft also sowohl in rdumlicher als auch in
biochemischer Hinsicht in bestimmter Reihenfolge ab.

Der Transport zwischen den einzelnen Dictyosomen findet wahrscheinlich durch Vesikel
statt, die sich von einem Stapel abtrennen und mit dem néchsten verschmelzen (sog.
Vesikelmodell). Zweites Modell fiir den Substanztransport zwischen den Stapeln ist Modell
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der Zisternenprogression: auf der cis-Seite fusionieren die ER-Vesikel zu Zisternen, die
nach und nach durch die Bildung weiterer Zisternen auf der cis-Seite zur trans-Seite hin
verschoben werden. Dabei geschehen in ihrem inneren die verschiedenen biochemischen
Umriistungen. Am Ende zerfallen sie vollstandig in Golgi-Vesikel.

Untersuchungen an isolierten Golgi-Apparaten bestétigen das Modell des Vesikeltransports.

= Biochemische Modifikationen, die der Golgi-Apparat iibernimmt, sind:

1. An bestimmte Proteine werden sauerstoffgebundene Oligosaccharide iiber die
Hydroxylgruppen bestimmter Serin-, Tyrosin- oder Threoninseitenketten angehingt
(sog. O-Glykosilierung).

2. Durch solche Glykosilierung und die Anheftung von neg. geladenen Sulfatgruppen (an
die Zuckerreste) werden im Golgi-Apparat die stark glykosilierten Proteoglykane
synthetisiert, die dann Bestandteile der Plasmamembran, der extrazelluldren Matrix oder
schleimiger Schutzschichten von Epithelien bilden.

3. N-glykolisierte Proteine aus dem ER werden modifiziert: Im ER entstehen
Glykoproteine mit sehr vielen Mannoseresten, die auch dort schon zurechtgeschnitten
werden. Im Golgi-Apparat werden diese zu mannosereichen (fast so viele angehédngte
Mannosereste wie beim Vorldufer im ER) oder komplexen Glykoproteinen (zusétzlich
Galaktose-, Sialinsdure- und andere Reste) umgebaut.

4. Enzyme bzw. Proteine, die in die Lysosomen gehdren, erhalten im Golgi-Apparat ihre
Zielsequenz. Oft bilden die Vesikel, die solche Enzyme / Proteine enthalten, durch
Verschmelzen mit einem Endosom neue Lysosomen.

= Am Ende der Modifikation werden die fertigen Proteine / Lipide auf der trans-Seite in
Vesikel abgeschniirt und an ihren Zielort gebracht (in der Zelle oder auferhalb). Die
Sekretion von Substanzen geschieht durch Exozytose.

= Der Golgi-Apparat verteilt Proteine und Lipide in der Zelle bzw. schleust sie aus der Zelle,
ist jedoch nicht an der Einbringung von Proteinen / Lipiden in Chloroplasten bzw.

Mitochondrien beteiligt (die besitzen spezialisierte Proteine, z.B. Proteintranslokatoren).

10.2.1 Vesikel

= Bei den Vesikeln, die fiir die Sekretion zustédndig sind, unterscheidet man zwei Arten: sog.
glatte Sektretvesikel und umhiillte Vesikel (coated vesicles).

= Umhiillte Vesikel sind von dem Protein Clathrin umgeben. Clathrin-Untereinheiten haben
eine dreispitzige Form und werden Triskelions genannt. Sie assoziieren miteinander und
bilden Kéfige um die Vesikel.

= In tierischen Zellen spielen coated vesicles eine Rolle bei der Endozytose (siche 10.3.2) und
dem Transfer von Materialien innerhalb des Endomembransystems.

= Bei Pflanzen sind sie vermutlich am Transport von Speicherproteinen zu spezialisierten
proteinspeichernden Vakuolen beteiligt.

10.3 Membranfluss von und zur Plasmamembran

= Der Transport von grofleren Molekiilen oder Partikeln {iber die Plasmamembran kann nicht
iiber die iiblichen Transportmechanismen (Porine etc.) bewerkstelligt werden. Stattdessen
miissen andere Arten der Stoffaufnahme, bei denen Membranen und Vesikel involviert sind,
genutzt werden.

= Den Transport aus der Zelle hinaus mit Hilfe von Vesikeln bezeichnet man als Exozytose
(Verschmelzen von intrazelluldren Vesikeln mit der Plasmamembran), die Stoffaufnahme
iiber Vesikel heiflit Endozytose (Abschniirung von Vesikeln von der Plasmamembran).
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Durch den Transport mit Vesikelbeteiligung ergibt sich ein besonderer Vorteil: die
transportierten Substanzen sind zwar in der Zelle, aber immer noch vom Zytoplasma
getrennt. Dadurch konnen sie gezielt zu einer bestimmten Struktur befordert werden.

10.3.1 Exozytose

=

=

Manche Substanze wie Schleim und Bestandteile der extrazelluliren Matrix werden von
Zellen kontinuierlich abgegeben (konstitutiver Ausscheidungsweg).

Spezialisierte Zellen (z.B. solche, die Hormone, Neurotransmitter oder Verdauungsenzyme
produzieren) verfiigen iiber einen weiteren, gesteuerten Ausscheidungsweg, bei dem die zu
sezernierende Substanz zuerst in sekretorischen Vesikeln gespeichert und spéter, auf ein
spezifisches Signal hin, abgegeben wird.

Exozytose ist (wie die Endozytose) ein energieverbrauchender Vorgang, eine Blockierung
der ATP-Synthase der Zelle bringt den Transport sofort zum Erliegen.

Da auch die auf das Zytoskelett zerstorend wirkenden Stoffe Colchizin (Mikrotubuli) und
Cytochalasin B (Actin-Filamente) die Exozytose hemmen, scheinen diese Strukturen am
Transport aus der Zelle beteiligt zu sein.

Bei der gesteuerten Exozytose wird der Ausscheidungsprozess wahrscheinlich durch einen
intrazelluldren Anstieg an Calciumionen ausgeldst (dhnlich bei Synapsen). Dabei ist nicht
immer die gesamte Zelle betroffen, sondern eine lokalisierte Wirkung in dem Bereich, der
gereizt wurde, beobachtbar ist.

Vermutlich wird die Vesikelmembran nach Verschmelzen mit der Plasmamembran nicht
sehr lange inkorporiert, sondern recht bald wieder fiir die Endozytose verwendet. Durch
dieses Membran-Recycling fiihrt dazu, dass sich die Verteilung der Membranbestandteile
zwischen den einzelnen Zellkompartimenten in einem FlieBgleichgewicht befindet.

10.3.2 Endozytose

=

Die Endocytose kann man noch einmal unterscheiden in Pinozytose (Aufnahme von
Flissigkeiten / Losungen) und Phagozytose (Aufnahme von festen Partikeln). Die
Endozytose kann ohne spezifischen Rezeptor stattfinden oder rezeptorvermittelt erfolgen.
Endozytose spielt eine grole Rolle bei Nichtgewebezellen wie Leukozyten und
Makrophagen (Immunsystem) sowie bei Einzellern (Nahrungsaufnahme).

Die Endozytose beginnt in spezialisierten Bereichen der Plasmamembran, die auf der
zytoplasmatischen Seite mit einem Proteingeriist aus Clathrin behaftet sind. Da sie im
Querschnitt als leichte Einbuchtungen der Membran erscheinen, nennt man sie coated pits.
Nach der Abschniirung umgibt das Clathrin das Vesikel wie ein Kéfig (coated vesicles).
Nach spétestens 60 Sekunden 16st sich der Kéfig aber auf wéhrend das Vesikel erhalten
bleibt.

Bei der rezeptorvermittelten Endozytose muss die Zelle Rezeptorproteine fiir die
gewlinschten Substanzen synthetisieren und auf der AuBenseite der Plasmamembran
verankern. Dort diffundieren die Rezeptoren hin und her, bis sie sich schlieBlich an neu
gebildeten coated pits anlagern. Manche Rezeptoren kdnnen sich erst anlagern, wenn sie das
gewiinschte Substrat gebunden haben (wahrscheinlich dadurch Konformationsdnderung),
bei anderen scheint es egal zu sein, so dass beim Abschniiren der coated pits zu Vesikeln
Rezeptoren mit und ohne Substrat aufgenommen werden. Ein coated pit kann
wahrscheinlich bis zu 1000 (verschiedenartige) Rezeptoren sammeln und gleichzeitig
aufnehmen, inzwischen sind erst etwa 25 bis 30 solcher Rezeptoren bekannt.
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11. Die Microbodies

Unter der Bezeichnung Microbodies fasst man runde bis ovale Einschliisse von 0,3 — 1,2 um
Durchmesser zusammen. Thre Grundsubstanz ist stets von einer einfachen Membran umgeben. Man
unterscheidet die Glyoxysomen, die Enzyme des Glyoxylatzyklus und Fettsdureabbaus enthalten
und in fettspeichernden pflanzlichen Geweben vorkommen, und die Peroxisomen, in denen bei
hoheren Pflanzen und Tieren die Enzyme des Glycolatstoffwechsels lokalisiert sind und die der
Entgiftung dienen. In Pflanzen sind sie aulerdem Orte der Photorespiration.

11.1 Allgemeines

= Die Entstehung der Microbodies ist noch nicht ganz geklért. Frither dachte man, dass
Microbodies aus dem ER entstehen, man hat aber mittlerweile festgestellt, dass sie durch
Teilung auseinander hervorgehen konnen. Moglicherweise hat das ER aber doch eine Rolle
in der Biosynthese, dies ist noch nicht genau geklért.

= Die Proteine / Enzyme der Microbodies werden im Zytoplasma an den Polysomen
synthetisiert und anschlieBend mit Hilfe sog. Transitpeptide durch die Membran in die
Microbodies eingeschleust. Auf diese weise konnen sogar gefaltete Proteine eingebracht
werden.

11.2 Peroxisomen

= Peroxisomen sind durch den Besitz von Oxidasen charakterisiert. Diese spalten Wasserstoff
von ihrem spezifischen Substrat ab und iibertragen ihn auf elementaren Sauerstoff. Dabei
entsteht Wasserstoffperoxid, H,O,. Das Peroxid wird durch die Katalase im Peroxisom in
O, und Wasser zerlegt.

= FEinige Peroxisomen enthalten anstelle der Katalase Dehydrogenasen, die Sauerstoff zu

Wasser reduzieren.

Die Art der Oxidasen ist von Zelltyp zu Zelltyp (je nach deren Funktion) verschieden.

In den Peroxisomen griiner Pflanzen findet die Photorespiration statt. Dabei wird

Glykolsdure oxidiert, die Elektronen werden auf O, iibertragen und es entsteht ebenfalls

Wasserstoffperoxid.

= Die Im Zytoplasma synthetisierten Peroxisomenenzyme / -proteine werden durch eine
bestimmte Sequenz zu ihrem Ziel gelenkt. Es gibt zwei solcher Adress-Sequenzen (PTS =
peroxisomale ,.targeting* Signale), eine einfache aus den drei Aminosduren Serin, Lysin und
Leucin (abgekiirzt SKL) und eine komplexe.

= Eine Storung der Peroxisomen zeigt sich im autosomal-rezessiv vererbten Zellweger-
Syndrom (Cerebro-Hepato-Renales Syndrom, CHRS). Dabei ist die Biogenese der
Peroxisomen gestort und alle peroxisomalen Stoffwechselwege fallen komplett aus.
Dadurch kommt es zum Tod des Betroffenen meist noch im ersten Lebensjahr. CHRS zeigt
sich in vielen verschiedenen Organen. Patienten zeigen einen sog. Turmschiddel mit offenen
Knochenliicken, eine generell herabgesetzte Muskelspannung, chronische Gelbsucht,
Leberzirrhose, Nierenzysten, schwere Entwicklungsstorungen im Gehirn, Blindheit und
Taubheit. Bis heute ist nicht ganz klar welche Symptome durch das Fehlen der Peroxisomen
und welche durch die Ansammlung toxischer Stoffwechselprodukte hervorgerufen werden.

Uy

11.3 Glyoxysomen

= Glyoxysomen finden sich in den Speichergeweben fettreicher Samen. Sie enthalten die
Enzyme zur B-Oxidation der Fettsduren und des Glyoxylatzyklus (siche Biochemie-Teil in
Bio III).

= In den Glyoxysomen werden gespeicherte Fettsduren in Zucker umgewandelt, den die junge
Pflanze transportieren und nutzen kann.
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12. Der Zellkern

Der Zellkern ist das genetische Steuerzentrum der Zelle. Er enthilt die Chromosomen, auf denen
die weitaus iiberwiegende Zahl der Gene (bis auf die, die auf dem Plastom und Chondriom liegen)
lokalisiert ist. Der Teilung der Zelle geht eine Verdopplung der DNA voraus, womit sichergestellt
wird, dass jede Tochterzelle eine identische Kopie der gesamten genetischen Information erhilt.

12.1 Innere Struktur

=

=

Der Kern hat hdufig die Form einer Kugel (Durchmesser etwa 5-10um), kann aber auch
ellipsoid, linsenformig, gelappt oder anders gestaltet sein.

Zellkerne sind das Merkmal aller eukaryontischen Zellen und bis auf wenige Ausnahmen
(z.B. rote Blutkorperchen, bestimmte Pflanzenzellen, die iiber Plasmodesmen von ihren
Nachbarzellen mit versorgt werden) notwendig fiir das Uberleben der Zellen. Prokaryonten
besitzen keinen Kern, ithre DNA ist in dem sog. Nucleid organisiert und nicht von einer
Membran umgeben.

Nach Anfiarben kann man im Kern deutlich das Chromatin vom iibrigen Karyoplasma
unterscheiden. Das Kernplasma erscheint im EM fein granuliert, es enthélt zahlreiche
Enzyme (z.B. fiir die Verdopplung der DNA, die Prozessierung von mRNA), Struktur- und
Transportproteine sowie mindestens einen Nucleolus.

Entfernt man bei isolierten Zellkernen die Kernhiille bleibt ein Objekt von etwa gleicher
GroBe und Gestalt wie der Zellkern, die Nuklearmatrix (auch: Kernskelett) iibrig. Sie besteht
grofltenteils aus einem Geriist feiner Proteinfibrillen (sog. Nucleonemen), die den
Replikations- und Transkriptionsapparat tragen. Die chromosomale DNA ist in Schleifen
angeordnet, deren Enden fest an das Kernskelett gebunden sind.

Unmittelbar an die Kernmembran grenzt eine Faser schicht, die Nuklearlamina, die aus
spezifischen Proteinen (den Laminen, nicht zu verwechseln mit den Lamininen der
extrazelluldlen Matrix!) besteht. Sie bestimmt die Form des Zellkerns, ist aber bei tierischen
Zellen starker ausgepragt als bei pflanzlichen.

12.2 Kernhiille

=
=

=

=

=

Die Kernhiille besteht aus zwei Membranen.

Die duflere der beiden steht in direktem Kontakt zum rauhen ER, aus dem sie nach der
Kernteilung neu entstanden ist, und kann wie dieses Ribosomen tragen.

Der perinukledre Raum zwischen den beiden Membranen geht kontinuierlich in das Lumen
des ER f{iber.

Die Kernhiille ist von Kernporen durchsetzt, die aus regelméfig gebauten Proteinkomplexen
(NPC, nuclear pore complex) von 8 ringférmig angeordneten Granula bestehen. Im Zentrum
der Poren liegt ein Kanal, der fiir kleine Proteine (bis 20kD) frei durchlissig ist. Auch fiir
RNA und Metabolite wie Glucose, Phosphate, ATP usw. ist sie nicht schwer zu liberwinden.

Gegentiber allen anderen Substanzen ist die Kernpore selektiv. Der Transport durch die

Kernporen geschieht mit Hilfe von als Karyopherine bezeichneten Transportproteinen.

Die Kernhiille soll einige wichtige Funktionen erfiillen:

1. Eukaryonten haben lange, diinne, lineare Chromosomen, die stark empfindlich
gegeniiber (mechanischer) Einwirkung von auf3en sind.

2. durch die Kernhiille ist der Ort der Transkription vom Ort der Translation getrennt. Dies
ermdglicht die Prozessierung (Spleiflen, Poly-A-Schwanz etc.) der mRNA.

3. Nucleolus als Ort der RNA-Synthese produziert nur Vorstufen der Ribosomen, die dann
im Zytoplasma zusammentreten und nicht in den Kern zuriick kdnnen. Sie wiirden sonst
dort sofort die entstehende mRNA translatieren.
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Damit eine Substanz in den Kern transportiert werden kann, muss sie eine bestimmte
Erkennungssequenz (NLS, nuclear localization sequence) besitzen. Fiir den Export von
Proteinen aus dem Kern gilt gleiches (NES, nuclear export sequence, notig).

Die NLS ist eine kurze, 4 bis 6 basische AS (z.B. Histidin, Lysin, Arginin) lange Sequenz.
Alleiniges Auffinden einer solchen Sequenz in einem Protein heilit nicht unbedingt, dass es
sich auch um eine NLS handelt. Das ist ndmlich abhéngig von der Lage der Sequenz (in der
Mitte des Proteins ist es als Signal weniger wahrscheinlich als an einem Ende).

Manche Proteine sind wichtig und miissen sich zu bestimmten Zeiten unbedingt im Kern
befinden, werden aber nicht immer gebraucht. Fiir diesen Fall gibt es zwei verschiedene
Mechanismen. Sie konnen entweder (wie z.B. die verschiedenen Transkriptionsfaktoren)
stindig im Kern verbleiben und je nach Bedarf aktiviert und inaktiviert werden. Fiir
Aktivierung bzw. Inaktivierung muss ein Aktivatormolekiil in den Kern eintreten. Bei der
zweiten Moglichkeit liegen diese Proteine inaktiv (z.B. durch nach innen gekehrte
Erkennungssequenz) im Zytoplasma vor. Bei Aktivierung z.B. durch Licht oder Ca*’
machen sie eine Konformationsianderung durch, kehren die Erkennungssequenz nach auflen
und konnen in den Kern eingeschleust werden.

12.3 Chromatinstruktur und Chromosomen

=

=

=

Das Chromatin des Zellkerns besteht hauptsdchlich aus DNA (ca. '5) und Histonen (ca. '3)
und Nichthiston-Proteinen (ca. 3). RNA macht einen kleineren, variableren Anteil aus.

Die DNA ist auf die Chromosomen verteilt, die nur wahrend der Mitose lichtmikroskopisch
nachweisbar sind. In unverpacktem Zustand sind diese DNA-Molekiile sehr viel groBer als
der Kern. Verschiedene Verpackungsmechanismen erlauben eine dichte Verpackung wie in
der Metaphase aber auch ein lockere Anordnung, die Replikation und Transkription
ermoglicht.

Die erste Stufe dieser Verpackung ist die Assoziation der DNA mit Histonen. Diese sind
kleine, basische, positiv geladene Proteine, um die (bzw. um ein aus ihnen aufgebautes
Histon-Oktamer) sich die stark saure, negativ geladene DNA-Helix wickelt. Man bezeichnet
die Einheit von Oktamer und 1 % Windungen darum gewickelter DNA als Nukleosom. Das
nicht aufgewickelte Stiick DNA zwischen zwei Nukleosomen heifit Linker-DNA und ist im
Durchschnitt etwa 50 bp lang.

Die Nukleosomen sind dann in weiteren Strukturen, u.a. einer 30nm Faser, organisiert.
(siehe 3.3.5 in Teil 1 der Vorlesung).

12.4 Nucleolus

=

=

=

Der Nucleolus, auch Kernkorperchen genannt, ist der Ort der Transkription der ribosomalen
RNA und der Bildung von Vorstufen der Ribosomen, die im Zytoplasma zu
funktionierenden Ribosomen assembliert werden.

Das Kernkorperchen wird durch die NOR (Nucleolus Organisator Region) genannten
Abschnitte verschiedener Chromosomen gebildet. Auf den NOR befinden sich besonders
viele Gene fiir rRNA (sog. rDNA) und fiir ribosomale Proteine.

Wihrend der Verdopplung des Kerns / bei der Zellteilung verschwinden die Nucleoli, da zu
diesem Zeitpunkt die Synthese von Ribosomen nicht bendtigt wird.

13. Cytosol und Cytoskelett

Das Zytoplasma von Zellen erscheint im LM meist homogen. Es enthélt auBler den Elementen des
Cytoskeletts die Organellen und Membransysteme der Zelle. Den 16slichen Anteil, den man nach
Abzentrifugation aller Organellen und Membranfraktionen erhélt, nennt man Cytosol. Das Cytosol
enthélt die verschiedenen Bestandteile des Cytoskeletts, die man in drei Haupttypen unterscheidet:
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Mikrotubuli, Actinfilamente und Intermediérfilamente. Alle drei kdnnen grofle Polymere ausbilden
und bendtige akzessorische Proteine fiir ihre Interaktion, Bewegung und ihren Auf- und Abbau.

13.1 Zusammensetzung und Funktion des Cytosols

= Die folgenden Eigenschaften des Cytosols sind allgemeingiiltig fiir alle lebenden Zellen:
1. macht etwas mehr als 50% des Zellvolumens aus
2. pH=7,0bis 7,4
3. Konzentration der Calciumionen liegt bei ca.10” Molar (bezieht sich auf den

Ruhezustand)

4. osmotischer Wert von ca. 300 mM
5. Gehalt an Kaliumionen (wichtigstes Osmotikum!)
6. 10 bis 35 % Proteinanteil

= Im Zytoplasma findet die Proteinbiosynthese und der grofite Teil des
Intermedidrstoffwechsels (Bsp.: Glykolyse) statt.

= Stromungen des Zytoplasmas wurden schon sehr frith bei Algen beobachtet. Sie werden
durch Wechselwirkung von Mikrofilamenten des Cytoskeletts verursacht.

= Das Cytosol kann verschiedene Zustinde annehmen. Es kann solartig (leichtfliissig) oder
gelartig sein (zdhfliissig), beide werden durch das Cytoskelett verursacht.

13.2 Mikrotubuli

= Mikrotubuli sind lange, steife Polymere, die sich durch das Zytoplasma erstrecken und die
Lage der verschiedenen Zellbestandteile steuern.

13.2.1 Bau und Eigenschaften

= Mikrotubuli setzen sich aus Tubulin-Molekiilen zusammen. Diese sind Heterodimere aus
den nah verwandten globuldren Polypeptiden a- und B-Tubulin. Von beiden gibt es
verschiedene Variationen, so dass Tubulin in (fast) jeder eukaryontischen Zelle vorkommt.

= Durch parallele, abwechselnde Anordnung von a- und B-Tubulin in 13 Protofilamente
entsteht ein zylinderférmiges Gebilde, der Mikrotubulus.

= Aufgrund der regelmifligen Anordnung der polaren Heterodimere sind Mikrotubuli polare
Strukturen, bei denen man ein schnell wachsendes plus-Ende und ein langsam wachsendes
minus-Ende unterscheiden kann.

= Die plus-Enden aller Mikrotubuli erstrecken sich von ihrem Bildungszentrum (z.B. einem
Centrosom) weg.

= Reines Tubulin polymerisiert (in vitro) in Anwesenheit von Mg>” und GTP. Am Anfang
geht das Wachstum nur langsam voran, da die Neubildung eines Mikrotubulus aus den
Molekiilen schwieriger ist als die Elongation eines bereits vorhandenen.

= Mikrotubuli sind dynamische Strukturen, in Zellen polymerisieren und depolymerisieren sie
staindig. Man spricht auch davon, dass Mikrotubuli labil sind, d.h. sie konnen durch
Assoziation von Tubulindimeren wachsen oder sich durch deren Dissoziation verkiirzen.
Dies ist oft fiir ihre Funktion entscheidend.

13.2.2 Vorkommen und Funktion

= Das Centrosom ist in den meisten Zellen das wichtigste Mikrotubuli-Organisationszentrum.
In der Interphase liegt es meist irgendwo an der Auenfliche der Kernhiille. Das Centrosom
besteht aus zwei Centriolen und dem sie umgebenden Zytoplasmabereich, in dem sich die
sog. Centrosomen-Matrix befindet. Dies ist ein Geflecht aus kleinen Fasern, in dem die
minus-Enden der Mikrotubuli eingebettet sind bzw. in denen neue Mikrotubuli gebildet
werden.
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Weitere MTOCs (Mikrotubulus-organisierende Centren) sind die Basalkorper von Gei3eln
und Cilien und die Spindepole bei der Mitose bzw. Meiose.

Daraus lassen sich die Aufgaben der Mikrotubuli ableiten:

1. Intrazellulire Bewegung durch Interaktion mit Mikrofilamenten wie Actin oder Myosin.

2. Bewegung von Cilien und Geif3eln

3. Ausbildung, Erhaltung und Verdnderung der Gestalt der Zelle.

4. Teilungsebene bei der Zellteilung und die Orientierung der in der Ebene abgelagerten

Membranbestandteile wird durch die Mikrotubuli gesteuert

Transport der Chromosomen in die Tochterzellen in der Anaphase

Vesikeltransport in der Zelle (besonders wichtig fiir die Ausbildung der Zellplatte bei

der Teilung)

7. Lage und Bewegung der Zellbestandteile

8. Durch Zusammenwirken mit Actin kénnen die Mikrotubuli die Polaritit der Zelle
verdndern bzw. liberhaupt erst herstellen.

9. sorgen auf der Unterseite der Plasmamembran von Pflanzen fiir die Bewegung der
Cellulose-Synthase.

Aufgrund ihrer dynamischen Instabilitit sind die Mikrotubuli anféllig fiir bestimmte Mitose-

hemmende Giftstoffe. Colchizin (aus der Herbstzeitlose) bindet fest an Tubulin-Molekiile

und verhindert, dass sie zu Mikrotubuli polymerisieren. Ahnlich, aber voriibergehend

wirkende Mitosehemmer wie Vinblastin und Vincristin tdten bevorzugt Zellen ab, die sich

anormal teilen und werden daher in der Chemotherapie eingesetzt. Colchizin selbst wird

verwendet, um Pflanzen gezielt zu polyploidisieren (viele heutige Kulturpflanzen sind

polyploid, die polyploiden Formen sind oft grofler, widerstandsfahiger, anpassungsfahiger

und ertragreicher als die Wildtypen).

Das Taxol aus der Rinde der Eibe (Taxus) hat die entgegengesetzte Wirkung. Es bindet auch

an die Mikrotubuli und stabilisiert sie. Dadurch konnen sie nicht wieder depolymerisieren

und die betroffenen Zellen stecken in der Mitose fest. Auch Taxol dient als

Krebsmedikament.

SN

13.2.3 Mikrotubuli-Assoziierte Proteine (MAPS)

=

Durch die Bindung verschiedener Proteine erfahren die Mikrotubuli umfangreiche
Abwandlungen in ihren Eigenschaften. Die Proteine, die dies bewerkstelligen, heiflen
Mikrotubuli-assoziierte Proteine.

Die MAPs stabilisieren die Mikrotubuli und vermitteln ihre Wechselwirkungen mit anderen
Zellbestandteilen. Aufgrund der vielfdltigen Funktionen der Mikrotubuli gibt es
entsprechend viele Arten von MAPs, einige kommen nur in spezialisierten Zelltypen vor.
Viele Zelltypen stabilisieren spezifisch die Mikrotubuli in ganz bestimmten Bereichen des
Zytoplasmas. Bestes Beispiel hierfiir sind die Nervenzellen, in denen sich die Axone und
Dendriten stark in ihrer Zusammensetzung unterscheiden:

Axon Dendrit
Mikrotubuli + +
Eigenschaften der Mikrotubuli lang kiirzer

+Ende auf der dem gemischte Polaritét
Zellkorper abgewandten

Seite
Protein MAP-2 - +
tau-Protein (auch ein MAP) + -
mRNA, Ribosomen - +
Na'-Kanile fiir AP-Leitung + -
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= Mit Hilfe von Beweglichkeitsuntersuchungen wurden zwei Motorproteine der Mikrotubuli
gefunden: Die Kinesine und die cytoplasmatischen Dyneine. Beide Gruppen sind ATP-
abhingig, der Mechanismus der ATP-Hydrolyse ist aber noch nicht bekannt.

= Cytoplasmatische Dyneine
Bestehen aus zwei schweren und mehreren leichten Ketten, die schwere Kette ist globulér
und enthilt einen Kopf, der ATP bindet.
Mit den Kopf-Dominen binden die Dyneine an die Mikrotubuli, die Schwanz-Doménen
heften sich an bestimmte Zellwandbestandteile.
Dyneine bewegen sich auf das minus-Ende des Mikrotubulus zu.
Sind beteiligt am Transport von Organellen und an der Mitose.
= Kinesine
Grundsétzlich gleicher Aufbau wie Dyneine
Bewegen sich auf das plus-Ende des Mikrotubulus zu.
Sind beteiligt am Transport von Zellorganellen, an Mitose und Meiose sowie dem Transport
sekretorischer Vesikel

13.3 Actin-Filamente

= Alle eukaryontischen Zellen enthalten Actin, in manchen ist es sogar das hiufigste Protein
iiberhaupt. Actin-Filamente konnen in den Zellen sowohl labile als auch stabile Strukturen
ausbilden.

= Actin-Filamente bestehen aus einer eng gewundenen Helix aus gleich orientierten Actin-
Molekiilen, die man auch als globuldres Actin oder G-Actin bezeichnet. Jedes G-Aktin
besitzt eine Bindungsstelle fiir ATP und eine fiir Ca** oder Mg*".

= Wie die Mikrotubuli verfiigen auch die Actin-Filamente iiber ein langsam wachsenden
minus-Ende (auch: spitzes Ende) und ein schnell wachsendes plus-Ende (stumpfes Ende).

= Actin-Filamente sind diinner, biegsamer und meist auch viel kiirzer als die Mikrotubuli.
Aufgrund ihres hdufigen Auftretens ist ihre Gesamtlinge aber etwa 30mal so gro3 wie die
der Mikrotubuli. Einzelne Actin-Filamente gibt es in der Zelle kaum, sie lagern sich
Biindeln zusammen, die quervernetzt sein konnen und viel kréftiger als ein einzelnes
Filament sind.

= Actin-Filamente direkt unter der Plasmamembran sind iiber verschiedene Actin-bindende
Proteine zur Zellrinde verkniipft. Dieses Geflecht ist hochdynamisch und steuert die
Bewegungen der Zelloberfliche. Mechanismen, die auf die Actin-Filamente wirken, tragen
zur Ausbildung von Mikrovilli, Lamellipodien oder Einstiilpungen der Plasmamembran
(z.B. bei beginnender Zellteilung) bei.

= Auch fiir Actine gibt es akzessorische Proteine, die fiir die Biindelung, Bewegung, seitliche
und terminale Stabilisierung und die Verankerung in anderen Strukturen zustindig sind.

Beispiele:
a-Actinin > quervernetzt Actin-Filamente zu lockeren Biindeln
Fimbrin > quervernetzt Actin-Filamente zu dichten Biindeln

= Die wichtigsten akzessorischen Proteine sind wohl die Motorproteine des Actins, Myosin I
und Myosin II. Myosin I ist ein Monomer, Myosin II immer ein Dimer. Sie hydrolysieren
ATP und konnen dadurch ihr ,,Kopfchen® bewegen. Die Bewegung erfolgt dabei vom
minus- zum plus-Ende des Actinfilaments.

= Mogliche Einsatzgebiete dieser Motorproteine sind (siche Bild):

1. Verschiebung eines Actin-Filaments relativ zu einem anderen Actin-Filament
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2. Verschiebung eine Vesikels entlang eines Actin-Filaments.

3. lokale Kontraktion von Actin-Filamenten, die durch antiparallele Myosin-II-Molekiile
verbunden sind (sog sliding filament model). Auf diese Weise funktioniert auch die
Muskelkontraktion, die Actin-Filamente sind dabei aber nicht frei, sondern in
bestimmten Strukturen der Muskelzelle verankert und die Kontraktion setzt das
Vorhandensein von Ca®" voraus, das einen auf den Myosinen angelagerten
Sperrmechanismus inaktiviert.

4. Verschiebung eines Actin-Filaments gegen eine Membran.

13.4 Intermediar-Filamente

=

=

Haben ihren Namen, weil ihr Durchmesser mit 8 bis 10 nm zwischen dem von diinneren
Actin-Filamenten und dem von dickeren Myosin-Fasern liegt.

Intermedidrfilamente sind widerstandfdhige, langlebige, filamentdse Proteine mit einem
aminoterminalen Kopf und einem carboxyterminalen Schwanz.

Um die Intermedidrfilamente aufzubauen, lagern sich die Proteine zu Dimeren, die Dimere
antiparallel zu Tetrameren zusammen. Die Tetramere vernetzen und lassen durch
Ringbildung die Intermediérfilamente entstehen

Aufgrund der antiparallelen Anordnung der Tetramere sind die Intermedidrfilamente — im
Gegensatz zu den Actinen und Mikrotubuli — unpolar.

Die Intermedidrfilamente kann man in drei grole Gruppen einteilen: Keratine, Vimentin /
Vimentin-dhnliche Filamente und Neurofilamente. Keratine befinden sich hauptsichlich in
Epithelzellen und deren Abkdmmlingen (Haare, Négel), wo sie zur mechanischen Festigkeit
der Zelle beitragen.

14. Cilien und Flagellen

Cilien

sind winzige, haardhnliche Zellfortsitze von etwa 0,25um Durchmesser mit einem

Mikrotubuli-Biindel im Inneren. Cilien dienen dem Transport von Fliissigkeiten tiiber die
Zelloberflache (z.B. Schleimschicht auf den Epithelien der Atemwege). Protozoen bedienen sich
der Cilien sowohl zur Fortbewegung als auch zum Herantransportieren von Nahrungsteilchen.
Flagellen (GeiBeln) sind den Cilien verwandte Gebilde. Sie unterscheiden sich bei Eukaryonten und
Baketerien.

14.1 Die eukaryontische GeiRel

=

=

Cilien bewegen sich wie diinne Peitschen: beim aktiven Schlag vorwirts ist die Cilie
vollstindig ausgestreckt, bei der Riickkehr in die Ausgangslage vollfiihrt sie eine
Aufrollbewegung, um den Widerstand durch das Medium mdglichst gering zu halten.

Die Flagellen (Geilleln) der Eukaryonten, wie man sie etwa bei Samenzellen oder niederen
Pflanzen (Moose) findet, dhneln in ihrer Struktur den Cilien, sind aber wesentlich linger und
fithren quasi sinusformige Bewegungen (ermoglicht durch die extrem flexible Struktur) aus.
Die molekularen Grundlagen der Bewegung sind aber dieselben.

14.1.1 Struktur des Axonems

=

=

Die Bewegung einer Cilie oder Geilel entsteht durch die Kriimmung ihres inneren Kerns,
des Axonems (oder Axonemas).

Das Axonem(a) besteht aus Mikrotubuli und den mit ihnen assoziierten Proteinen. Die
Mikrotubuli sind abgewandelt und nach einem charakteristischen Konstruktionsprinzip
organisiert: Neun Doppel-Mikrotubuli sind ringférmig um ein Paar einzelner Mikrotubuli
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angeordnet (sog. 9 + 2 Anordnung). Dieser Aufbau ist bei fast allen eukaryontischen Cilien
und GeiBBeln, von den niedrigsten Pflanzen bis zum Menschen, zu finden.

= Die Mikrotubuli erstrecken sich iiber die gesamte Linge des Axonems (im Durchschnitt
10um), die auch bis zu 200pm betragen kann.

= Das einzelne Mikrotubuli-Paar im Zentrum bestehen aus zwei vollstindigen Mikrotubuli.
Die Doppel-Mikrotubuli setzen sich aus einem vollstindigen (13 Protofilamente pro
Umdrehung) und einem unvollstindigen Mikrotubulus (11 Einheiten) zusammen. Die
Einheit der beiden wird auch als Dublett bezeichnet.

= Die Mikrotubuli des Axonems sind mit zahlreichen Proteinen assoziiert, die regelméBig
entlang der Mikrotubuli angeordnet sind und unterschiedliche Funktionen iibernehmen.

14.1.2 Geillelbewegung

= Das fiir die Bewegung wichtigste Protein ist das Dynein, dessen Kopfe mit benachbarten
Mikrotubuli in Wechselwirkung treten und fiir das aneinander Entlanggleiten der
Mikrotubuli sorgen.

= Da die Dubletts durch verschiedene Querverbindungen zusammengehalten werden,
verwandelt sich die Gleitbewegung in eine Kriimmung des Axonemas.

= Die Bewegung des Dyneins ist ATP-abhingig.

14.1.3 Basalkorper

= Basalkorper nennt man diejenigen Strukturen in der Zelle, in denen die Flagellen und Cilien
verankert sind bzw. aus denen sie herauswachsen.

= Basalkorper sind in ihrer Struktur eng verwandt mit den Centriolen und beide scheinen (in
manchen Organismen) auch austauschbar zu sein. (Ergo: Centriolen finden sich in solchen
Zellen, die GeiBeln / Cilien ausbilden konnen).

= Centriolen und Basalkorper sind zylinderformige Gebilde von 0,2um Durchmesser und
0,4um Liange. Sie bestehen aus neun Gruppen von je drei zu ,, Tripletts verschmolzenen
Mikrotubuli.

= Bei der Neubildung oder Regeneration einer Cilie / Geilel wachsen die Dubletts aus zwei
dieser drei Mikrotubuli heraus. Wie das Zentralpaar im Axonem entsteht, ist nicht bekannt.

14.2 Flagellen der Bakterienzellen
= Die GeiBelstruktur von Bakterien unterscheidet sich grundséitzlich von der in Eukaryonten.

14.2.1 Geilelstruktur

= Bakteriengeilleln sind nicht gerade, sondern helikal aufgebaut. Der Faden der Geif3el besteht
aus Untereinheiten des Proteins Flagellin. Die Basis der Geif3el enthélt eine breitere Region,
den sog. Haken. Er verbindet den Geiflelfaden mit dem Geillelmotor.

= Der Geillelmotor, auch Basalkdrper genannt, ist in der Zytoplasmamembran und der
Zellwand verankert. Er besteht aus einem kleinen zentralen Stab, der durch ein System von
Ringen lauft.

= In gramnegativen Bakterien ist ein duBerer Ring in der Lipopolysaccharidschicht, ein
weiterer in der Peptidoglykanschicht und ein innerer Ring in der Cytoplasmamembran
verankert. Diese Proteine treiben den Geiflelmotor an und verursachen ein Drehmoment, das
zur Rotation der Geif3el fiihrt.

= Dann gibt es noch die Fli-Proteine, die als Motorschalter die Rotationsrichtung der Geilleln
auf intrazelluldre Signale hin umkehren konnen.
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Die Geil3el an sich ist eine halbstarre, nicht biegsame Struktur.

14.2.2 Geillelbewegung

=

=

Die Rotationsbewegung der Geiflel wird durch den Basalkdrper vermittelt, der als Motor
fungiert.

Die Rotationeenergie der Geilel stammt aus der protonenmotorischen Kraft. Eine
Protonenbewegung durch die Membran hindurch (mit Hilfe des Mot-Proteins) treibt die
Rotation der Geif3el an. Fiir eine Umdrehung der Geif3el sind etwa 1000 Protonen notig.
GeiBeln rotieren nicht mit konstanter Geschwindigkeit, sondern konnen, je nach Stdrke der
protonenmotorischen Kraft schneller oder langsamer rotieren.

Moglichkeiten der Geiflelbewegungen von Mikroorganismen sind:

Wiéhrend der Bewegung kontrollieren Bakterien stindig das Aulenmedium und kénnen auf

Verdnderungen reagieren, indem sie gezielt die Richtung ihrer Bewegung verandern. Auf
diesem Mechanismus beruht die Chemotaxis von Bakterien.
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