JOURNAL CLUB

JC kompakt

>» Gestdrter Tastsinn

Der Tastsinn beruht auf der Verarbeitung
mechanischer Stimuli durch mechano-
sensorische Neuronen. Wahrgenommen
wird der Reiz von verschiedenen Mechano-
rezeptoren in der Haut. Dazu gehéren die
Merkel-Zellen (Druck}, Ruffini- (Dehnung),
Meissner- (Druckverdnderung) und Vater-
Pacini-Kérperchen (Vibrationen). Diese
sogenannten schnell-adaptierenden Me-
chanorezeptoren, die bei Verdnderung der
Reizstarke feuern, funktionieren nur, wenn
der Transkriptionsfaktor c-Maf korrekt ar-
beitet. Wie eine Gruppe um Hagen Wende
und Carmen Birchmeier vom MDC Berlin
zeigte, sind in c-Maf-mutanten Méusen
Entwicklung und Funktion der Mechano-
rezeptoren gestort. Dies betrifft insbesonde-
re die Vater-Pacini-Kérperchen, die in c-Maf-
Mutanten weitgehend fehlten. c-Maf war
bisher nur fiir seine Kontrollfunktion in der
Entwicklung von Auge und Linse bekannt.
Menschen, bei denen c-MAF mutiert ist,
leiden schon in jungen Jahren an Grauem
Star. AuBerdem haben sie Schwierigkeiten,
Gegenstande zu halten. (Science, 16.2.2012
online verdffentficht)

» SiiBer Duft der Angst

Die Fahigkeit, Jéger rechtzeitig zu entdek-
ken und ihnen aus dem Weg zu gehen, ist
tiberlebenswichtig. Verwundete Zebrafische
(Danio rerio) warnen ihre Schwarmkollegen
mit Hilfe einer Alarmsubstanz, woraufhin
sich diese schnellstens aus dem Staub ma-
chen oder, wenn Abhauen nicht mdglich
ist, langsamer schwimmen und absinken.
Woraus dieses Alarmpheromon mit dem
schénen Namen ,Schreckstoff” zusam-
mengesetzt ist, hat jetzt ein internationa-
les Team unter der Beteiligung von Rainer
Friedrich vom Friedrich Miescher Institut
fiir Biomedizinische Forschung (FMI) in Ba-
sel, aufgeklért. Schreckstoff ist eine Mixtur
aus mehreren Komponenten, darunter das
Glykosaminoglykan (GAG) Chondroitin.
Den Forschern zufolge besteht ein GroRteil
des Hautschleims von Zebrafischen aus
Chondroitinsulfaten. Aufgereinigte Chon-
droitine ldsen in D. rerio Angstreaktionen
aus —die Fische kénnen die Polysaccharide
offenbar riechen. Allerdings ist die Reaktion
auf Chondroitin nicht ganz so stark wie auf
Extrakte aus der kompletten Fischhaut. Es
befinden sich neben den GAGs wohl noch
andere aktive Substanzen in Schreckstoff.
(Current Biology, 23.2.2012 online verof-
fentlicht) -LW-
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Immunoproteasom

Proteinschredder

Die GroRe macht’s

B Das Proteasom ist ein 1,7 MDa schwe-
rer Proteinkomplex, der im Zytoplasma —
bei Eukaryoten auch im Zellkern — ubiqui-
tinylierte Proteine schreddert und sie dem
Recycling zufiihrt. In Zellen des Immun-
systems gibt es aullerdem Proteasomen
mit spezieller Zusatzausbildung. Diese
Immunoproteasomen schneiden Proteine in
handliche Stiicke, die an den MHC-1-Kom-
plex binden. Dieser bringt die Peptide an
die Zelloberfldche und présentiert sie vor-
beischwimmenden Immunzellen. Handelt
es sich um ein kérperfremdes Protein, wird
die damit verseuchte Zelle getétet.

Bei manchen Krebsarten sowie bei
Autoimmunerkrankungen, wie Rheuma,

Evolution der Photosynthese

Die erste Pflanze

B vorrund 1,2 Milliarden Jahren machte
ein hungriger Finzeller eine entscheidende
Entdeckung. Indem er seine Mahlzeit, ein
Cyanobakterium, nicht verdaute, sondern
sich dessen Fihigkeiten —ndmlich die Pho-
tosynthese — zunutze machte, konnte er
seinen Speisezettel um zwei interessante
Zutaten erweitern: Sonnenlicht und CO.,,
Bis heute ist das Ereignis, dass sich ein tie-
rischer Einzeller ein Cyanobakterium ein-
verleibt und zu einer photosynthetischen
Organelle umfunktioniert, einmalig. Von
ihm stammen sémtliche Pflanzen und Al-
gen ab.

Die einzellige Chimére, die aus die-
ser Endosymbiose hervorgegangen ist,
weilt noch als lebendes Fossil unter uns.
Thr Name: Cyanophora paradoxa aus dem
Stamm der Glaucophyten (Glaucocy-
staceae), eine Siifwassermikroalge mit
Kern, Mitochondrium, zytoplasmatischen
Starkekornchen und zwei Flagellen. Thr
Genom hat kiirzlich ein internationales
Forscherteam entschlisselt (Science 2012,
335(6070):843-7). ,Wir haben im Kern-
genom rund 28.000 Proteingene gefunden
und konnten darauf aufbauend Protein-
stammbaume erstellen®, schildert Mitau-

Typ 1-Diabetes und Multiple Sklerose, ist
das Gleichgewicht zwischen den beiden
Proteasomentypen in Richtung Immu-
noproteasom verschoben. Blockiert man
dieses, konnte das Gleichgewicht wieder
hergestellt und die Krankheit therapiert
werden.

Ein Team um den Miinchner Biochemi-
ker Michael Groll hat der Suche nach Blocka-
de-Medikamenten einen kréftigen Schubs
gegeben. Mittels Rontgenstrukturanalyse
bestimmten die Forscher die Kristallstruk-
tur von Immunoproteasom und konstitu-
tivem Proteasom. Gleichzeitig kldrten sie
auch, warum der Epoxyketon-Inhibitor
PR-957 spezifisch das Immunoproteasom
hemmt, das konstitutive Proteasom aber
nicht (Cell 2012, 148(4):727-38).

Fiir die Funktion von PR-957 entschei-
dend ist ein Methioninrest in der S1-Ta-
sche des Proteasoms, die fiir das Protein-
hickseln zustdndig ist. Dieser Rest ist im
Immunoproteasom anders gedreht als
im konstitutiven Proteasom. ,Dieser Un-
terschied vergrofert die Tasche am Im-
munoproteasom®, erklart Huber, ,,s0 dass
grolRe Aminoséduren hineinpassen und der
Hemmstoff binden kann.“ Beim konstitu-
tiven Proteasom ist die Tasche kleiner, der
Hemmstoff passt nicht hinein.
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Jiirgen Steiner mit der UrgroBmami aller
Algen und Pflanzen, Cyanophora paradoxa.

tor Jiirgen Steiner, Molekularbiologie, Uni
Halle-Wittenberg. Das seivor allem fiir das
Versténdnis des Transports der Plastiden-
Proteine wichtig, deren Gene im Laufe der
Evolution in den Zellkern verlagert wor-
den seien, und die nach ihrer Synthese im
Zytosol zuriick in die Plastiden gelangen
miissten. ,Das ist ein hochkomplexer Pro-
zess. In unserem Fossil kdnnen wir ihn in
seiner urspriinglichen Form betrachten.”

DieFinblicke indie frithe Entwicklungs-
geschichte kénnten zum Verstdndnis aller
moglichen Pflanzenmechanismen beitra-
gen, so Steiner. Besonders in Bezug auf die
Lichtsammelkomplexe der Pflanzen und
die Urspriinge der Photosynthese erhof-
fen sich die Wissenschaftler neue Erkennt-
nisse. LARA WINCKLER
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