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Biologische Membranen und Transport

Die molekularen Bestandteile von Membranen
Jede Membran hat eine charakteristische Lipidzusammensetzung

Membranen mit unterschiedlichen Funktionen enthalten unterschiedliche Proteine

Der supramolekulare Bau von Membranen ,
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Membranlipide sind in stindiger Bewegung

Membranproteine durchdringen und iiberbriicken die Lipiddoppelschicht
Membranproteine 'sind asymmetrisch orientiert
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Passiver Transport ist eine Abwirtsdiffusion, die durch Membranproteine erleichtert wird . . .

Die Glucose-Permease von Erythrocyten katalysiert einen passiven Transport

Chlorid und Hydrogencarbonat werden gemeinsam durch die Erythrocytenmembran transportiert
Aktiver Transport bewegt einen gelosten Stoff gegen einen Konzentrationsgradiénten '
ATP liefert die Energie fiir den aktiven Coftransport von Na* und K+

Es gibt drei allgemeine Typen von Transport-ATPasen

Ionengradienten liefern die Energie fiir den sekundéren aktiven Transport

Ionenselektive Kanile wirken bei der Signaliibertragung mit
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Auch bei der Hydrolyse von anderen phosphorylierten Verbindungen und Thioestern ist die
Freie Enthalpie hoch

ATP liefert Energie durch Gruppeniibertragungen, nicht 'durch einfache Hydrolyse
Der Aufbau informationshaltiger Makromolekiile erfordert Energie

Exkurs 13.3: Leuchtkiferblitze: Glithende Spuren von ATP

ATP liefert die Energie fiir den aktiven Transport durch Membranen

ATP ist die Energiequelle fiir die Muskelkontraktion

Biologische Oxidations-Reduktions-Reaktionen
Der FluB3 von Elektronen kann biologische Arbeit verrichten
Redoxreaktionen lassen sich als Halbreaktionen beschreiben

Biologische Oxidationen sind héufig mit einer Dehydrierung verbunden
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Reduktionspotentiale sind €¢in Ma8 fiir die Elektronenaffinitét : - : 453
Mit Hilfe von Standardreduktionspotentialen liBt sich die Anderung der Freien Enthalpie
berechnen _ 455
Zellen oxidieren Glucose schrittweise unter Betelhgung von spemahslerten Elektronen Carriern
zu Kohlendioxid _ 456
Einige Cofaktoren- und Protein-Typen dienen als universelle Elektronen-Carrier 456
NADH und NADPH wirken zusammen mit Dehydrogenasen als 16sliche Elektronen-Carrier 457
Flavoproteine enthalten Flavinnucleotide | ) . 460
Zusammenfassung ' 461
Weiterfiihrende Literatur 462
Aufgaben 463
14. Glycolyse und Katabolismus von Hexosen 467
14.1 Glycolyse , 468
Uberblick: Die Glycolyse besteht aus zwei Stufen _ 469
Zu Beginn der Glycolyse wird ATP benétigt " 473
In der zweiten Stufe der Glycolyse wird ATP éebildet ' ' 477
Die Gesamtbilanz weist einen Nettogewinn an ATP auf ) ’ 482
Zwischenprodukte werden direkt von einem Glycolyseenzym zum néchsten weitergegeben . 483
Die Glycolyse wird genau reguliert : _ ‘ ’ 484
142 Abbau von Pyruvat u_ntef aefoben und anaeroben Bedingungen ) 485
Bei der Milchsduregirung ist Pyruvat der Endakzeptor fiir die Elektronen — 485
Exkurs 14.1: Glycolyse ohne Sauerstoff: Alligatoren und Quastenflosser : 486
Das reduzierte Produkt bei der alkoholischen Gérung ist Ethanol 487
Thiaminpyr‘bphoéphat ﬁbértréigt »aktive Aldehydgruppen“ ' | 488
Exkurs 14.2: Das Brauen von Bier ‘ 489
Mikrobielle Fermentationen liefern noch weitere Endprodukte mit wirtschaftlicher '
Bedeutung 489
‘ 14.3 Reaktionswege, die in die Glycolyse einmiinden : 492
Glycogen und Stirke werden durch Phosphorolyse abgebaut : » 492
Auch andere Monosaccharide konnen in die Glycolyse eintreten | : 493
Disaccharide aus der Nahrung werden zu Monosacchariden hydrolysiert 495
14.4 Regulation des Kohlenhydratstoffwechsels ' : I 497
Regulationsenzyme haben im Stoffwechsel eine Ventilfunktion 497
Der Glucosestoffwechsel wird in Muskel und Leber unterschiedlich reguliert : 500
Die Glycogen-Phosphorylase im Muskel wird allosterisch und hormonell reguliert : 500
Leber-Glycogen-Phosphorylase wird ii/ber Hormone und den Blutglucosespiegel reguliert 503
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Hexokinase wird durch ihr Produkt allosterisch gehemmt

Exkurs 14.3: I[sozyme: Unterschiedliche Proteine, die die gleiche Reaktion katalysieren
Pyruvat-Kinase wird durch ATP gehemmt _
Phosphofructokinase-1 unterliegt einer komplexen allosterischen Regulation

Glycolyse und Gluconeogenese werden koordiniert reguliert

145  Sekundidrwege der Glucoseoxidation
Oxidative Decarboxylierung ergibt Pentosephosphate und NADPH
Glucose wird zu Glucuronsidure und Acorbinsdure umgesetzt
Zusammenfassung

Weiterfithrende Literatur

Aufgaben

15.

Citronensdure-Cyclus

INHALTSVERZEICHNIS

504
505
506
507
507

508
509
510

512
514
515

521

15.1 Bildung von Acetat 522
Pyruvat wird zu Acetyl-CoA und CO, oxidiert 522
Der Pyruvat-Dehydrogenase-Komplex benotigt fiinf Coenzyme 523
Der Pyruvat-Dehydrogenase-Komplex besteht aus drei verschiedenen Enzymen 524
Zwischenprodukte bleiben an die Enzymoberfliche gebunden 526
15.2 Reaktionen des Citronensidure-Cyclus 527
" Der Citronensaure-Cyclus besteht aus acht Schritten 529
Exkurs 15.1: Zur Nomenklatur von Synthasen, Synthetasen, Ligasen, Lyasen und
Kinasen 554
Die Energie der Oxidationen im Cyclus wird mit hohem Wirkungsgrad konserviert 535
Wie wurde die cyclische Natur des Weges bestéitigt" 537
Warum ist die Oxidation von Acetat so kornphzlert‘? o 538
Exkurs 152: Ist die erste Tricarbonséure, die im Cyclus gebildet wird, wirklich C1tronensaure‘7 , 539
Die Komponenten des Citronensidure-Cyclus sind wichtige Zw1schenprodukte des Stoffwechsels 540
Durch anaplerotische Reaktionen werden die Zwischenprodukte des Cltronensaure -Cyclus '
wiederaufgefiillt 540
Biotin tbertrigt CO,-Gruppen 542
153 Regulation des Citronensédure-Cyclus 544
Die Produktion von Acetyl-CoA durch den Pyruvat-Dehydrogenase-Komplex wird reguliert o 544
Drei Enzyme des Citronensédure-Cyclus werden reguliert 545
15.4  Glyoxylat-Cyclus 546
Der Glyoxylat-Cyclus ist eine Variante des Citronensdure-Cyclus 547
Citronensiure-Cyclus und Glyoxylat-Cyclus werden gemeinsam reguliert: 549
Zusammenfassung 551
Weiterfilhrende Literatur 551
Aufgaben 552
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16. Oxidation von Fettsduren

16.1 Verdauung, Mobilisierung und Transport von Fettsduren
Nahrungsfette werden im Diinndarm absorbiert
Hormone 16sen die Mobilisierung der gespeicherten Triacylglycerine aus

Fettsduren werden aktiviert und in die Mitochondrien transportiert

16.2  B-Oxidation
Die B-Oxidation gesittigter Fettsduren verlduft in vier grundlegenden Stufen
Die vier Stufen werden zur Erzeugung von Acetyl-CoA und ATP wiederholt
Acetyl-CoA kann im Citronenséure-Cyclus weiteroxidiert werden
Exkurs 16.1: Biren fiithren die 8-Oxidation wihrend des Winterschlafes fort
- Die Oxidation ungesittigter Fettsduren erfordert zwei weitere Reaktionen

Die Oxidation von Fettsduren mit ungeradzahliger Kohlenstoffzahl erfordert drei zusétzliche
Reaktionen

Exkurs 16.2: Coenzym B,,: Eine Radikallésung fiir eine komplizierte Aufgabe
Die Fettsdureoxidation ist streng reguliert
Peroxisomen fithren ebenfalls eine B-Oxidation durch

Pflanzliche Peroxisomen und Glyoxysomen verwenden Acetyl-CoA aus der B-Oxidation
als Biosynthesevorstufe

Die Enzyme der B-Oxidation haben sich im Lauf der Evolution auseinanderentwickelt

163 Ketokorper
In der Leber gebildete Ketokorper werden zu anderen Organen transportiert
Extrahepatische Gewebe verwenden Ketokorper als Brennstoff

Uberproduktion von Ketokorpern bei Diabetes -und im Hungerzustand

* Zusammenfassung.
. Weiterfiihrende Literatur

Aufgaben

'17. Aminosiureoxidation und Produktion von Harnstoff

17.1  Stoffwechsel von Aminogruppen
~ Nahrungsproteine werden enzymatisch zu Aminosiuren abgebaut
Pyridoxalphosphat erleichtert den Transfer von a-Aminogruppen auf Glutamat
Ammoniak wird aus Glutamat gebildet
Exkurs 17.1: Tests zum Erkennen von Gewebeschiden
Glutamin transportiert Ammoniak in die Leber
Alanin transportiert Ammoniak aus den Muskeln in die Leber

Ammoniak ist fiir Tiere toxisch

L XXXVI
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17.2

17.3

Stickstoffausscheidung und Harnstoff-Cyclus
Harnstoff wird in der Leber gebildet

Die Produktion von Harnstoff aus Ammoniak erfolgt in fiinf enzymatischen Schritten

Citronensiure-Cyclus und Harnstoff-Cyclus sind verkniipft

Die Aktivitat des Harnstoff-Cyclus wird reguliert

Der Harnstoff-Cyclus ist energieaufwendig

Genetische Defekte im Harnstoff-Cyclus konnen lebensbedrohlich sein

Der Lebensraum bestimmt den molekularen Weg der Stickstoffausscheidung

Wege des Aminosidureabbaus

Mehrere enzymatische Cofaktoren sind fiir den Katabolismus von Aminosiuren wichtig
Zehn Aminosiduren werden zu Acetyl-CoA abgebaut

Genetische Defekte des Phenylalanin-Katabolismus

Fiinf Aminosduren werden zu a-Ketoglutarat umgewandelt

Vier Aminosduren werden zu Succinyl-CoA umgewandelt

Exkurs 17.2: Akribische Chemjker 16sen einen mysteriosen Mordfall

Verzweigte Aminoséduren werden nicht in der Leber abgebaut

Asparagm und Aspartat werden zu Oxalacetat abgebaut

- Einige Aminosiuren kénnen zu Glucose, andere zu Ketokdrpern umgewandelt werden

Zusammenfassung

Weiterfiihrende Literatur

Aufgaben

18.

18.1

18.2

Oxidative Phosphorylierung und Photophosphorylierung

INHALTSVERZEICHNIS
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604
604

605
606
609
613
617
617
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619
621
621

622
623
624

627

Mitochondrialer Elektronenfluf3 628
Elektronep werden auf universelle Elektronen-Carrier iibertragen 629
In der Atmungskette wirken verschiedene Elektronen-Carrier mit 631
Die mitochondrialen Elektronen-Carrier sind in Serie angeordnet 634
Die Efektroneniibertragung auf O, ist stark exergonisch 639
Kopplung der ATP-Synthese an den Elektronenfluf} in der Atmungskette 640
Die Phosphorylierung von ADP ist an die Elektroneniibertragung gekoppelt 641
ATP-Synthase ist ein groBer Membran-Protein-Komplex 643
ATP-Synthase und ATP-abhiingige Protonenpumpen sind verwandt 644
Chemiosmotisches Modell: Ein Protonengradient koppelt Elektronenﬂuﬁ'und Phosphorylierung 644
Zwingende experimentelle Beweise implizieren die protonenmotorische Kraft bei ‘

der ATP-Synthese 647
Der genaue Mechanismus der ATP-Bildung ist noch nicht aufgeklart 649
Die protonenmotorische Kraft liefert die Energie fiir den aktiven Transport + 650
Shuttle-Systeme werden fiir die mitochondriale Oxidation von cytosolischem NADH benotigt - 651
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Die oxidative Phosphorylierung liefert den grof3ten Teil des-ATP in aeroben Zellen
Die oxidative Phosphorylierung wird durch den Energiebedarf der Zellen reguliert
Entkoppelte Mitochondrien in braunem Fetigewebe erzeugen Wirme
ATP-erzeugende Wege werden koordiﬁi:)éguliert

Mutationen in mitochondrialen Genen verursachen Erkrankungen

Mitochondrien entwickelten sich wahrscheinlich aus endosymbiotischen Bakterien

18.3 Photosynthese: Nutzung der Lichtenergie
Licht erzeugt in Chloroplasten einen Elektronenfluf3
Die Absorption von Licht regt Molekiile an
Chlorophylle absorbieren Lichtenergie fiir die Photosynthese
Hilfspigmente absorbieren ebenfalls Licht

Chlorophyll leitet die absorbierte Energie zu den Reaktionszentren

18.4 Der lichtgetriebene Elektronenflufl
Die Lichtabsorption durch Photosystem 1I 16st die Ladungstrennung aus ,
Die Lichtabsorption durch das Photosystem I erzeugt ein wirksames Reduktionsmittel
Die Photosysteme I und II arbeiten zusammen, um Elektronen von H,O auf NADP* zu ubertragen

Der Cytochrom-bf-Komplex verkniipft dle Photosysteme I und II

185 Kopplung der ATP-Synthese an den hchtabhanglgen ElektronenﬂuB
Ein Protonengradient koﬁpelt Elektronenflu} und Phosphorylierung
Die ATP-Synthase von Chloroplasten gleicht der der Mitochondrien
Der cyclische Elektronenflufl produziert ATP, jedoch kein NADPH oder O,

Chloroplasten entwickelten sich wahrscheinlich aus endosymbiotischen Cyanobakterien

-

Verschiedene photosynthetische Organismen verwenden statt H,O andere Wasserstoffdonoren
Struktur eines bakteriellen photosynthetischén-Reaktionszentrums
Halophile Bakterien verwenden Lichtenergie zur Synthese von ATP

Die Photosyr?these nutzt die Lichtenergie sehr effizient

Zusammenfassung
Weiterfithrende Literatur

Aufgaben

19. Biosynthese von Kohlenhydraten

19.1 Gluconeogenese
Die Umwandlung von Pyruvat in Phosphoenolpyruvat erfordert eine Umgehungsreaktion

Die Umwandlung von Fructose-1,6-bisphosphat in Fructose-6-phosphat ist die zweite
Umgehungsreaktion o :

Die Umwandlung von Glucose-6-phosphat in freie Glucose bildet die dritte Umgehungsreaktion

Die Gluconeogenese erfordert einen hohen Energieaufwand
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20.

20.1

A

Lipidbiosynthese

Biosynthese von Fettsduren und Eicosanoiden

Malonyl-CoA wird aus Acetyl-CoA und Hydrogencarbonat gebildet
Fettsaurebiosynthese '

Der Fettsaure-Synthase-Komplex besitzt sieben verschiedene aktive Zentren

Die Fettsaure-Synthase empfingt die Acetyl- und Malonylgruppen

Die Fettsdure-Synthase-Reaktionen werden zur Bildung von Palmitat wiederholt
Die Fettsdure-Synthase einiger Organismen besteht aus multifunktionellen Proteinen

Die Fettsiduresynthese erfolgt im Cytosol vieler Organismen, bei Pflanzen jedoch in
den Chloroplasten i

Acetat wird aus den Mitochondrien als Citrat heraustransportiert
Die Fettsdurebiosynthese ist streng reguliert

Langkettige Fettsduren werden aus Palmitat synthetisiert

INHALTSVERZEICHNIS

Die Zwischenprodukte des Citronensdure-Cyclus und viele Aminoséduren sind glucogen 697
Leerlaufcyclen im Kohlenhydratstoffwechsel verbrauchen ATP 698
Gluconeogenese und Glycolyse werden reziprok reguliert 699

Die Gluconeogenese setzt in keimenden Samen Fette und Proteine zu Glucose um 701

- 19.2 Biosynthese von Glycogen, Stdrke und Saccharose 703
UDP-Glucose ist das Substrat fiir die Glycogensynthese 705
Glycogen-Synthase und Glycogen-Phosphorylase werden reziprok reguliert 707
ADP-Glucose ist bei Pflanzen das Substrat fiir die Stéirkesynthesé 709
UDP-Glucose ist bei Pflanzen das Substrat fiir die Synthese von Saccharose 710

Die Synthese von Lactose wird auf eine ungewohnliche Art und Weise reguliert 711

19.3  Synthese von Kohlenhydraten in der Photosynthese 712
Die CO,-Fixierung lduft in drei Stufen ab 713

Fiir jedes aus CO; synthetisierte Triosephosphat werden sechs NADPH und neun ATP benotigt - 721
Durch ein Transportsystem werden Triosephosphate aus- und Phosphat eingeschleust - 722

19.4 Regulation des Kohlenhydratstoffwechsels bei Pflanzen 724
Rubisco unterliegt sowohl einer positiven als auch einer negativen Regulation , 725
Bestimmte Enzyme des Calvin-Cyclus werden indirekt durch Licht aktiviert o i 725
Gluconeogenese und Glycolyse werden bei Pflanzen reziprok reguliert 726

Die Synthese von Saccharose und Stidrke wird koordiniert reguliert 728

Die Kondensation von O, mit Ribulose-1,5-bisphosphat 16st die Photorespiration aus 729
Manche Pflanzen besitzen einen Mechanismus, mit dem sich die Photorespiration verhindern 148t 731
Zusammenfassung 733
Weiterfiihrende Literatur - 735
Aufgaben | 736

739
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740
741
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748
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20.2

203

204

Einige Fettsiduren enthalten Doppelbindungen
Exkurs 20.1: Mischfunktionelle Oxidasen, Oxygenasen und Cytochrom P450
FEicosanoide werden aus Arachidonat gebildet

Bit;synthese von Triacylglycerinen
Triacylglycerine und Glycerophospholipide werden aus gemeinsamen Vorstufen aufgebaut

Die Biosynthese von Triacylglycerinen wird bei Tieren hormonell reguliert

Biosynthese von Membranphospholipiden

Es gibt zwei Strategien der Befestigung von Kopfgruppen

E. coli verwendet CDP-Diacylglycerin bei der Phospholipidsynthese
Eukaryonten synthetisieren saure Phospholipide aus CDP-Diacylglycerin

Die eukaryontischen Synthesewege zu Phosphatidylserin, Phosphatidylethanolamin und
Phosphatidylcholin sind miteinander verkniipft

Die Plasmalogensynthese erfordert die Bildung eines etherverkniipften Fettalkohols

Der Synthese VonvSphingolipiden und von Glycerophospholipiden sind Vorstufen und einige

Mechanismen gemeinsam

Polare Lipide werden zu spezifiéchen Zellmembranen gelenkt

Biosynthese von Cholesterin, Steroiden und Isoprenoiden

Cholesterin wird in vier Stufen aus Acetyl—CoA hergestellt

Aus Cholesterin entstehen verschiedene Produkte _

Cholesterin und andere L1p1de werden in Form von Plasma -Lipoproteinen transportlert
Cholesterinester treten durch rezeptorvermittelte Endocytose in Zellen ein

Die Cholesterinbiosynthese wird durch mehrere Faktoren reguliert

Steroidhormone werden durch Spaltung def Seitenkette und Oxidation gebildet

Zwischenstufen der Cholesterinbiosynthese.konnen zu vielerlei Produkten fithren

Zusammenfassung

Weiterfithrende L{%eratur

* Aufgaben

21,

211

XL

Biosynthese von Aminoséuren, Nucleotiden und
verwandten Molekiilen

Uberblick iiber den Stickstoffmetabolismus

Der Stickstoffkreislauf erhélt einen Pool biologisch verwertbaren Stickstoffs aufrecht
Stickstoff wird durch die Enzyme des Nitrogenase-Komplexes fixiert

Exkurs 21.1: Struktur und Funktion des Eisen-Molybdin-Cofaktors in Nitrogenase
Ammoniak wird durch Glutamat und Glutamin in Biomolekiile eingefiihrt
Glutamin-Synthetase ist ein primédrer Regulationspunkt im Stickstoffmetabolismus

Einige Klassen von Reaktionen spielen besondere Rollen bei der Biosynthese
der Aminosiuren und Nucleotide
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212

213

214

Biosynthese von Aminosiuren
a-Ketoglutarat ist die Vorstufe fiir Glutamat, Glutamin, Prolin und Arginin
Serin, Glycin und Cystein leiten sich von 3-Phosphoglycerat ab

Prei nichtessentielle Aminosduren und sechs essentielle Aminosduren werden aus
Oxalacetat und Pyruvat gebildet

Chorismat nimmt bei der Entstehung von Tryptophan, Phenylalanin und Tyrosin als
Zwischenstufe eine Schliisselstellung ein

Die Biosynthese von Histidin nutzt die Vorstufen der Purinbiosynthese

Die Biosynthese der Aminosduren wird allosterisch reguliert

Von Aminosduren abgeleitete Molekiile

Glycin ist eine Vorstufe fiir Porphyrine

Der Abbau von Him liefert Gallenfarbstoffe

Aminosduren sind fir die Biosynthese von Creatin und Glutathion erforderlich
D-Aminosiuren kommen in erster Linie in Bakterien vor '
Aromatische Aminosduren sind Vorstufen vieler pflanzlicher Substanzen

Aminosduren werden durch Decarboxylierung in biologische Amine umgewandelt

Biosynthese und Abbau von Nucleotiden

Exkurs 21.2: Behandlung der afrikanischen Schiafkrankheit mit einem biochemiséhen
trojanischen Pferd ' "

Die de-novo-Purinsynthese beginnt mit PRPP
Die Biosynthese der Purinnucleotide wird durch Riickkopplungskontrolle reguliert

Pyrimidinnucleotide entstehen aus Aspartat und Ribose-5-phosphat

Die Biosynthese der Pyrimidinnucleotide wird durch Riickkopplungshemmung reguliert -

Nucleosidmonophosphate werden zu Nucleosidtriphosphaten umgewandelt
Ribonucleotide sind Vorstufen fiir Desoﬁ:y-r—ibonucleotide

Thymidylat leitet sich von dCDP und dUMP ab

Der Abb3u von Purinen und Pyrimidinen fiihrt zu Harnsdure oder Harnstoff
Recycling-Wege von Purin- und Pyrimidinbasen

Die Uberproduktion von Harnséure verursacht Gicht

Viele Chemotherapeutika wirken auf Enzyme der Nucleotid-Biosynthese

Zusammenfassung

Weiterfiithrende Literatur

Aufgaben
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22.

22.1

222

223

22.4

Koordination und hormonelle Steuerung des Stoffwechsels
bei Sdugetieren

Gewebespezifischer Stoffwechsel: Arbeitsteilung

Die Leber verarbeitet und verteilt Nihrstoffe

Fettgewebe speichert und liefert Fettsduren

Die Muskeln nutzen ATP fiir mechanische Arbeit

Das Gehirn nutzt Energie zur Ubertragung von Impulsen

Das Blut transportiert Sauerstoff, Stoffwechselprodukte und Hormone

Hormone: Kommunikation zwischen Zellen und Geweben
Hormone sind chemisch vielféltige, biologisch hochst wirksame Molekiile

Hormone arbeiten in einer komplexen Hierarchie

Hormonelle Regulatidn des Brennstoffhaushalts

Adrenalin signalisiert, dal Aktivitidt bevorsteht

Glucagon signalisiert niedrigen Blutglucosespiegel

Beim Fasten sichern Stoffwechselumstellungen die Brennstoffversorgung des Gehirns
Insulin signalisiert hohen Blutglucosespiegel

Diabetes ist ein Defekt bei der Produktion oder Wirkung des Insulins

Molekulare Mechanismen der Signaliibertragung

Adrenalinrezeptoren 16seén die Produktion von cyclischem AMP aus

cAMP dient fiir eine Reihe von Regulationsmolekiilen als sekundérer Botenstoff
Auch cGMP wirkt als sekundirer Botenstoff

" Der Insulinrezeptor ist eine tyrosinspezifische Proteinkinase

Exkurs 22.1: NO, ein ungewo6hnliches Biomolekiil-— -

Zwei sekundire Botenstoffe leiten sich von den Phosphatidylinositolen ab

Bei vielen Sign;ﬁﬁbertragungswegen ist Calcium der sekundire Botenstoff

Ionenkanidle werden von Liganden und Membranpotentialen gesteuert

Toxine, Onkogene und Tumorpromotoren stéren die Signaliibertragung
Proteinphosphorylierung und -dephosphorylierung sind entscheidend fiir die Zellregulation

Steroid- und Schilddriisenhormone wirken im Zellkern und beeinflussen die Genexpression

Zusammenfassung : N

Weiterfiihrende Literatur

Aufgaben
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Teil IV: Informationstluf3

23.

231

232

233

Gene und Chromosomen

Die Grofle und Sequenzstruktur der DNA-Molekiile

Virale DNA-Molekiile sind klein

Bakterien enthalten neben Chromosomen auch extrachromosomale DNA
Eukaryontische Zellen enthaiten mehr DNA als Prokaryonten

In eukaryontischen Zellen gibt es auch DNA-haltige Organellen

Gene sind DNA-Segmente, in denen Polypeptidketten und RNA codiert sind
In einem cinzelnen Chromosom sind viele Gene enthalten

Die Chromosomen der Eukaryonten sind sehr komplex aufgebaut

Viele Gene der Eukaryonten enthalten nichttranscribierte Sequenzen (Introns)

Die Superspiralisierung der DNA
Die DNA einer Zelle ist zumeist teilweise aufgewunden

Die Aufwindung einer DNA 146t sich durch die topologische Verwindungszahl
beschreiben

Topoisomerasen katalysieren Anderungen der DNA-Verwindungszahl

Die Kompaktierung der DNA erfordert eine spezielle Form der Superspiralisierung

Die Struktur des Chromatins und der Nucleoide

Histone sind kleine, basische Proteine ‘ ,

Die Nucleosomen sind die grundlegenden Organisationseinheiten des Chromatins
Die Nucleosomen sind zu immer hoher geordneten Strukturen gepackt

Bakterien-DNA ist ebenfalls hoch organisiert

Zusammenfassung

Weiterfithrende ffiteratur

Aufgaben

24.

241

DNA-Stoffwechsel

Replikation der DNA

Eine Reihe fundamentaler Regeln beherrscht die Replikation der DNA
Die DNA wird von DNA-Polymerasen zusammengesetzt

Die Polymerisation ist eine thermodynamisch begilinstigte Reaktion
DNA-Polymerasen arbeiten sehr exakt

E. coli besitzt mindestens drei DNA-Polymerasen

Die DNA-Replikation erfordert viele Enzyme und Proteinfaktoren

Die Replikation des E.-coli-Chromosoms erfolgt in mehreren Phasen

Bei eukaryontischen Zellen ist die Replikation komplexer
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25.2 RNA-Prozessierung : ' 984
Die in RNA transcribierten Introns werden durch Spleien entfernt : 985
Eukaryontische mRNA wird noch zusitzlich prozessiert : 989
Durch differentielle RNA-Prozessierung kénnen aus einem einzigen Gen mehrere
Produkte gewonnen werden 991
Ribosomale RNA und tRNA-Molekiile werden ebenfalls prozessiert ' 992
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Einige Retroviren verursachen Krebs oder AIDS

Viele eukaryontische Transposons sind mit Retroviren verwandt

Exkurs 25.2: Inhibitoren der Reversen Transcriptase des HIV im Kampf gegen AIDS
Die Telomerase dhnelt der Reversen Transcriptase .

Einige virale RNA-Molekiile werden von einer RNA-abhédngigen RNA-Polymerase repliziert

Die RNA-Synthese bietet wichtige Anhaltspunkte fiir die biochemische Evolution

Zusammenfassung
Weiterfithrende Literatur

Aufgaben

26. Proteinstoffwechsel

26.1 Proteinsynthese und genetischer Code
Entschliisselung des genetischen Codes
Wichtige Merkmale des genetischen Codes

Durch Wobble-Paarung kénnen einige tRNA-Molekiile mehr als ein Codon erkennen

Exkurs 26.1: Rasterverschiebungen bei der Translation und RNA-Editing: Stolpersteine -

in der mRNA .
In einigen viralen DNA-Molekiilen iiberlappen Gene mit verschiedenen Leserastern
Exkurs 26.2: Natiirliche Abweichungen vom genetischen Code '

262 Proteinsynthese
Das Ribosom ist eine komplexe molekulare Maschine )
Transfer-RNA-Molekiile weisen charakteristische Strukturmerkmale auf
Aminoacyl-tRNA-Synthetasen binden die-richtigen Aminosduren an ihre tRNA
~ Einige Aminoacyl-tRNA-Synthetasen konnen korrekturlesen A

Die Wecﬁ%elwukung zwischen Aminoacyl-tRNA-Synthetase und tRNA bildet einen ,,Zwelten

genetischen Code*

Die Polypeptidsynthese beginnt am aminoterminalen  Ende

Eine spezifische Aminosédure leitet die Proteinsynthese ein

Die Initiation der Polypeptidsynthese verlduft in mehreren Schritten
In der Elongationsphase werden die Peptidbindungen gebildet

Das Korrekturlesen am Ribosom beschrinkt sich auf Codon—Anticodoﬁ-Wechselwirkungen

Die Termination der Polypeptidsynthese erfordert ein spezielles Signal

Die Zuverlassigkeit der Proteinsynthese ist energicaufwendig

Exkurs 26.3: Induzierte Abweichung im genetischen Code: Nonsense—Unterdriickung
Polysomen erméglichen eine rasche Translationsfolge mit Hilfe einer einzigen mRNA
Polypeptidketten werden gefaltet und prozessiert

Die Proteinsynthese wird durch viele Antibiotika und Toxine gehemmt
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Protein-Targeting und Proteinabbau

Die posttranslationale Modifizierung vieler eukaryontischer Protelne beginnt im
Endoplasmatischen Reticulum

Die Glycosylierung spielt beim Protein-Targeting eine wichtige Rolle
B;kterien verwenden ebenfalls Signalsequenzen fiir das Protein-Targeting
Zellen importieren Proteine durch rezeptorvermittelte Endocytose

Der Abbau der Proteine erfolgt in allen Zellen iiber spezielle Systeme

Zusammenfassung

Weiterfithrende Literatur
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271

27.2

Regulation der Genexpression

Genregulation: Prinzipien und Proteine
Die Aktivitit der RNA-Polymerase wird reguliert

Die Initiation der Transcription wird durch Proteine reguliert, die an Promotoren
oder in deren Nihe binden

Viele prokaryontische Gene werden als Einheiten reguliert, die man Operons nennt
Das lac-Operon wird negativ reguliert ’
Regulatorische Proteine besitzen diskrete DNA-bindende Doménen

Regulatorische Proteine wechselwirken auch mit anderen Proteinen

Regulation der Genexpression bei Prokaryonten

Das lac-Operon wird auch positiv reguliert

Das ara-Operon wird durch ein einziges regulatorisches Protein positiv und negativ
reguliert - -

Gene fiir die Biosynthese von Aminosduren werden durch Attenuierung
(Transcriptignsverzégerung) reguliert

Bei der Induktion der SOS-Antwort miissen die Repressorproteine zerstort werden
Der Bakteriophage A liefert ein Beispiel fiir einen regulierten Entwicklungsschalter
Die Synthese ribosomaler Proteine ist mit der Synthese der rRNA koordiniert

Einige Gene werden durch genetische Rekombination reguliert

27.3 Regulation der Genexpression bei Eukaryonten

Transcriptionsaktives Chromatin hat eine verénderte Struktur

Die meisten eukaryontischen Promotoren werden positiv reguliert

Die Entwicklung wird durch eine Kaskade regulatorischer Proteine gesteuert
Zusammenfassung

Weiterfithrende Literatur

Aufgaben
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'28. DNA-Rekombinationstechnik

281 DNA-Klonierung: Grundlagen
' Restriktions-Endonucleasen und DNA-Ligase fithren zu rekombinierter DNA

Klonierungsvektoren vervielfiltigen eingefiigte DNA-Segmente .

28.2  Isolierung eines Gens aus einem Zzelluldren Chro(mosom
Die Klonierung eines Gens erfordert hiufig eine Genbank
Durch Hybridisierung lassen sich spezifische Sequenzen in einer Genbank 1dent1flzleren
Exkurs 28.1: Eine neue Nachweismethode in der Gerichtsmedizin

Spezifische DNA-Sequenzen kénnen amplifiziert werden

283 Produkte der DNA-Rekombinationstechnik
Klonierte Gene kénnen exprimiert werden
Klonierte Gene koénnen abgedndert werden
Die Hefe ist ein wichtiger eukaryontischer Wirt fiir rekombinierte DNA
Zur Klonierung in Pflanzen eignet sich ein bakterieller Parasit
Klonierung in tierischen Zellen — ein Ansatz zur humanen Gentherapie
Rekombinante Proteine als Arzneimittel ‘
Exkurs 28.2: Gentherapie von Erbkrankheiten
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