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Durch tight junctions werden Kérperhéhlen
abgedichtet und die Diffusion von Membran-
bestandteilen eingeschrinkt 656

Andere Zellverbindungen verbinden Epithelzellen
untereinander und regeln die Weitergabe von
Molekiilen zwischen den Zellen 659

Osmose, Wasserkanile und die Regulation des
Zellvolumens 660

Durch den osmotischen Druck wandert Wasser
durch Membranen 660

Zellen regulieren ihr Zellvolumen durch unterschied-
liche Mechanismen 661



16.

16.1

16.2

Wasserkanidle ermoglichen den Massenstrom von
Wasser durch Zellmembranen 662

Eine einfache Rehydratationstherapie beruht auf der
Schaffung eines durch die Absorption von Glucose
und Na* erzeugten osmotischen Gradienten 663
Die Spaltoffnungen der Pflanzenblatter 6ffnen sich
durch Anderungen des intrazelluliren osmotischen
Druckes 663

Der Energiehaushalt der Zelle:
Glykolyse, aerobe Oxidation und
Photosynthese 670

Die Oxidation von Glucose und Fettsiuren
zu CO, 672

Cytosolische Enzyme wandeln Glucose in Pyruvat
um 673

Wihrend der Glykolyse entsteht ATP durch Substrat-
kettenphosphorylierung 673

Der anaerobe Stoffwechsel ergibt pro Molekiil
Glucose nur zwei Molekiile ATP 674
Mitochondrien besitzen zwei Membranen, die

sich in ihrer Struktur und Funktion unter-
scheiden 676

Beim mitochondrialen Abbau von Pyruvat entsteht
zunichst Acetyl-CoA 679

Im Citratzyklus wird die Acetylgruppe des Acetyl-
CoA-Molekiils zu CO; oxidiert, wobei gleichzeitig
reduzierte Coenzyme erhalten werden 679
Proteine der Innenmembran erméglichen die Uber-
nahme von Elektronen aus dem cytosolischen
NADH 681

In den Mitochondrien erfolgt die Oxidation der
Fettsduren unter Bildung von ATP 681

Die Fettsduren werden in Peroxisomen ohne Bildung
von ATP oxidiert 683

Die Geschwindigkeit der Glucoseoxidation ist vom
ATP-Bedarf der Zelle abhingig 684

Elektronentransport und oxidative
Phosphorylierung 686

Die protonenmotorische Kraft in Mitochondrien
besteht grofitenteils aus einem Spannungsgefille
iiber der Innenmembran 688

Der Elektronentransport in Mitochondrien ist mit
einer Protonenwanderung gekoppelt 689

Der Elektronenfluss von NADH oder FADH, zum

Sauerstoff erfolgt iiber mehrere Multiproteinkom-
plexe 689

Coenzym Q und Cytochrom ¢ dienen als Elektro-
nenshuttle zwischen den einzelnen Elektronencar-
rierkomplexen 693

Entsprechend ihren Reduktionspotenzialen begiinsti-
gen die Elektronencarrier den Elektronenfluss von
NADH zum O, 694

Neben CoQ pumpen noch drei weitere Elektronen-
transportkomplexe Protonen aus der Mitochondrien-
matrix 694



16.3

16.4

16.5

Versuche mit Membranvesikeln belegen, dass der
ATP-Synthese ein chemiosmotischer Mechanismus
zugrundeliegt 696

Proteine in der Plasmamembran von Bakterien
katalysieren den Elektronentransport und die damit
gekoppelte ATP-Synthese 698

Der ATP-Synthase-Komplex besteht aus einem Proto-
nenkanal (Fp) und einer ATPase (F;) 698

Der FoF,-Komplex nutzt die protonenmotorische
Kraft zur ATP-Synthese 700

Transportproteine der mitochondrialen Innen-
membran erhalten die notwendige Energie aus der
protonenmotorischen Kraft 701

Die Geschwindigkeit der mitochondrialen Oxidation
ist vom ADP-Spiegel abhidngig 702
Mitochondrien des braunen Fettgewebes enthalten
einen endogenen Entkoppler 702

Photosynthesestadien und lichtabsorbierende
Pigmente 704

Die Photosynthese erfolgt an Thylakoid-
membranen 704

Drei der vier Photosynthesestadien erfolgen bei
Licht 704

Jedes Photon enthilt einen bestimmten Energie-
betrag 706

Beide Komponenten eines Photosystems enthalten
Chlorophylla 706

Die Lichtabsorption durch Chlorophyllmolekiile des
Reaktionszentrums bewirkt eine Ladungstrennung
iiber der Thylakoidmembran 708

Die Effizienz der Photosynthese wird mit den
Lichtsammelkomplexen gesteigert 709

Die molekulare Zusammensetzung der

Photosysteme 711

Bei Purpurbakterien erfolgt eine Ladungstrennung
wihrend des Elektronentransports 711

Bei der Photosynthese in Bakterien erfolgt ein
zyKlischer und ein nichtzyklischer Elektronen-
transport 713

Chloroplasten enthalten zwei funktionell und
raumlich getrennte Photosysteme 713

Im Photosystem Il wird Peso durch den sauerstoff-
entwickelnden Komplex regeneriert 715

Beim zyklischen Elektronenfluss wird im

PSI ATP ohne gleichzeitige Bildung von NADPH
erzeugt 717

Zwischen PSI und PSII besteht eine funktionelle
Kopplung 717

Bei Pflanzen sind beide Photosysteme fiir die
Bildung von NADPH und Sauerstoff lebens-
wichtig 719

CO0,-Stoffwechsel wahrend der

Photosynthese 720
Die CO,-Fixierung erfolgt im Stroma der Chloro-
plasten 721
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Im Cytosol endet die Synthese von Saccharose aus
fixierten CO,-Molekiillen 723

Die CO2-Fixierung wird durch Licht auf mehrfache
Weise aktiviert 723

Bei der Photorespiration wird unter O,-Verbrauch
CO; freigesetzt 723

Bei einer ganzen Reihe von tropischen Pflanzen
erfolgt die CO,-Fixierung iiber den C4-Weg 724
Saccharose wird aus den Bléttern durch das Phloem
in alle Pflanzengewebe transportiert 725

17. Proteinsortierung bei der Biogenese
von Organellen und bei der
Proteinsekretion 732

17.1 Synthese und Zielsteuerung von Proteinen der

Mitochondrien und Chloroplasten 734

Die meisten mitochondrialen Proteine werden im
Cytosol als Vorldufer mit Zielsteuerungssequenzen
synthetisiert 736

Cytosolische Chaperone iibergeben die Proteine an
kanalgekoppelte Rezeptoren in der Mitochondrien-
membran 737

Chaperone und Chaperonine in der Matrix sind fiir
den Import und die Faltung von Mitochondrien-
proteinen erforderlich 737

Mithilfe chimérer Proteine lassen sich die
wichtigsten Schritte des Mitochondrienimports
nachweisen 739

Die Aufnahme mitochondrialer Proteine benotigt
Energie 740

Zahlreiche Signale lenken die Proteine auf ver-
schiedenen Wegen in das richtige submitochondriale
Kompartiment 741

Mitochondriale Proteine werden auf koordinierte
Weise gebildet 743

Die im Cytosol synthetisierten Chloroplasten-
proteine werden durch mehrere Zielsteuerungs-
sequenzen in das richtige Chloroplastenkomparti-
ment dirigiert 743

17.2 Synthese und Zielsteuerung peroxisomaler
Proteine 747
Aufgrund von spezifischen C- und N-terminalen
Zielsteuerungssequenzen werden gefaltete Proteine
in die Matrix der Peroxisomen aufgenommen 747
Verschiedene genetisch bedingte Krankheiten
beruhen auf einem fehlerhaften Proteinimport in
Peroxisomen 748

17.3 Uberblick iber den sekretorischen Weg 749
Der Weg der Sekretproteine verlduft vom Lumen
des rauen ER durch den Golgi-Apparat zur Zell-
oberfliche 750
Wichtige Schritte der Proteinsekretion lassen sich
mithilfe von Hefemutanten untersuchen 752
Der anterograde Transport durch den Golgi-Apparat
findet mithilfe der Zisternenprogression statt 753
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17.4

17.5

17.6

17.7

Die Reifungswege von Glykoproteinen der Plasma-
membran und von kontinuierlich sezernierten
Proteinen sind identisch 754

Der Transport von Sekretproteinen durch die
Membran des ER 754

Fine Signalsequenz an dem naszierenden Sekret-
protein dirigiert das Polypeptid zunéchst zum ER,
wo sie anschlieflend abgespalten wird 754

Fiir die Wechselwirkung zwischen Signalpeptiden
und der ER-Membran werden zwei Proteine
benotigt 756

Polypeptide wandern durch das Translocon in das
ER-Lumen 757

Bei Sdugetierzellen wird der Proteintransport in das
ER durch GTP-Hydrolyse angetrieben 759

Insertion von Membranproteinen in die

ER-Membran 760

Transmembranproteine, deren C-Terminus im

Cytosol lokalisiert ist, besitzen ein N-terminales

Signalpeptid sowie eine interne topogene Sequenz
760

Manche Proteine mit einer Transmembran-a-Helix

werden aufgrund einer einzigen topogenen Sequenz

in die Membran eingebaut 761

Proteine mit mehreren Transmembran-a-Helices

besitzen mehrfache topogene Sequenzen 763

Nach ihrem Einbau in die Membran erhalten

manche Proteine einen GPl-Anker 764

Posttranslationale Modifikationen und
Qualitatskontrolle im rauen ER 765

Im ER erfolgt die Bildung und Umordnung von
Disulfidbindungen 766

Mehrere ER-Proteine erleichtern die korrekte Faltung
naszierender Proteine 767

Multimere Proteine werden im ER zusammen-
gesetzt 767

Nur korrekt gefaltete Proteine werden vom rauen ER
zum Golgi-Apparat transportiert 768

Viele nicht in Oligomere eingebaute oder falsch
gefaltete Proteine werden vom ER ins Cytosol
transportiert und dort abgebaut 769

Manche ER-spezifische Proteine werden selektiv vom
cis-Golgi-Kompartiment zuriickgeschleust 770

Proteinglykosylierung im ER und im
Golgi-Apparat 771

N- und O-glykosidisch gebundene Oligosaccharide
haben unterschiedliche chemische Strukturen 771
O-glykosidisch gebundene Oligosaccharide enstehen
durch anfeinanderfolgenden Transfer von Zucker-
resten aus Nucleotidvorstufen 771

Die Blutgruppen A, B und 0 werden durch zwei
Glykosyltransferasen festgelegt 774

Im rauen ER wird an zahlreichen Proteinen ein

vorgefertigtes Oligosaccharid N-glykosidisch
gebunden 776



17.8

17.9

Die letzten Modifikationen N-glykosidisch ge-
bundener Oligosaccharide erfolgen im Golgi-
Apparat 777

Oligosaccharide haben wahrscheinlich einen
Finfluss auf die Faltung und Stabilitdt von Glyko-
proteinen 778 ‘
Durch phosphorylierte Mannosereste werden
Proteine zu den Lysosomen dirigiertt 779
Hinweise auf die Sortierung von lysosomalen Enzy-
men erhielt man bei Untersuchungen von lysosoma-
len Speicherkrankheiten =~ 781

Sortierung und Reifung von Proteinen im
Golgi-Apparat und nach dem Verlassen dieses
Organells 782

Sequenzen in der membrandurchspannenden
Domaine bewirken die Zuriickhaltung der Proteine
im Golgi-Apparat 782

Fiir die kontinuierliche und die regulierte Sekretion
von Proteinen werden unterschiedliche Vesikel
verwendet 782

Wihrend der letzten Reifungsschritte werden
Proproteine proteolytisch gespalten 783

Einige Proteine werden vom Golgi-Apparat zur

apikalen oder zur basolateralen Plasmamembran
gelenkt 784

Rezeptorvermittelte Endocytose und
Zielsteuerung aufgenommener Proteine 786
Der LDL-Rezeptor erméglicht die Aufnahme chole-
sterinhaltiger Partikel =~ 788

Rezeptoren der Zellmembran werden durch Signale
in ihren cytosolischen Dominen fiir die Endocytose
markiert 788

Die saure Umgebung des spdten Endosoms be-
wirkt eine Dissoziation von Rezeptoren und
Liganden 789

Durch Endocytose wird das an Transferrin gebun-
dene Eisen in die Zellen transportiert 791
Manche durch Endocytose in die Zelle aufgenom-
menen Proteine verbleiben dort 792

Manche Liganden werden im Verlauf der Transcytose
durch die Zelle transportiert 793

17.10 Die molekularen Mechanismen des

Vesikeltransports 793

Proteine werden auf mindestens drei verschiedene
Arten von coated vesicles von Organell zu Organell
transportiert 794

Verschiedene Transportvorginge in der Zelle erfol-
gen in clathrin-coated vesicles 795

COP-I-Vesikel sind fiir den retrograden Transport in-
nerhalb des Golgi-Apparats und vom Golgi-Apparat
zum ER verantwortlich 798

Der Transport vom ER zum Golgi-Apparat erfolgt in
COP-Il-Vesikeln 801

An der Fusion intrazelluldrer Vesikel ist eine Gruppe
konservierter Fusionsproteine beteiligt 802



18.

18.1

18.2

18.3

18.4

Das HA-Protein des Influenzavirus 16st die
Membranfusion aufgrund einer Konformations-
dnderung aus 804

Zellbewegung und Zellgestalt I:
Mikrofilamente 813

Das Actincytoskelett 814

Alle eukaryotischen Zellen enthalten groffe Mengen
an Actin 815

Die zwei Hilften des Actinmonomers werden von
ATP zusammengehalten 816

G-Actin lagert sich zu langen helixférmigen F-Actin-
Polymeren zusammen 817

F-Actin weist strukturelle und funktionelle Polaritit
auf 817

Das Actincytoskelett ist in Bliindeln und Netzwerken
aus einzelnen Filamenten angeordnet 817

Die corticalen Actinnetzwerke sind mit der Zellmem-
bran verbunden 820

Actinbiindel stabilisieren fingerférmige Membran-
fortsitze 823

Die Zusammenlagerung von Actin ist ein
dynamischer Prozess 824

In vitro verliuft die Polymerisation von Actin in drei
Schritten 824

Die Actinfilamente wachsen an einem Ende der
Kette schneller als an dem anderen 824

Toxine kénnen das Gleichgewicht zwischen Actin-
monomeren und -polymeren stéren 826
G-actinbindende Proteine steuern die Actinpolyme-
risation 826

Einige Proteine zerlegen Actinfilamente und regulie-
ren so deren Linge 828

Actinfilamente werden durch Capping-Proteine
stabilisiert 829

Viele Bewegungsformen werden durch die Polyme-
risation von Actin angetrieben = 829

Myosin ist das Motorprotein fiir Actin 832
Alle Myosine besitzen Kopf-, Hals- und Schwanz-
dominen, die jeweils eine ganz bestimmte Funktion
erfilllen 832

Die Myosinkopfgruppen wandern entlang der Actin-
filamente 834

Die Myosinkopfe bewegen sich pro Molekiil
hydrolysiertem ATP mit einer ganz bestimmten
Schrittlinge vorwarts 834

Die Ras-Falte bestimmter Signalproteine findet man
auch in Myosin und Kinesin 836

Konformationsinderungen des Myosinkopfes kop-
peln die Hydrolyse von ATP mit der Erzeugung von

Bewegung 836

Muskeln sind spezialisierte kontraktile
Strukturen 838

Manche Muskeln kontrahieren sich, andere bauen
eine Spannung auf 838
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In quergestreiften Muskeln liegen Actin und Myosin
in regelméfiger Anordnung vor 839

Im glatten Muskel sind dicke und diinne Filamente
nicht regelmifig angeordnet 841

Dicke und diinne Filamente gleiten bei der Kontrak-
tion aneinander vorbei 841

Das Sarcomer erhilt seine Struktur durch Titin- und
Nebulinfilamente 842

Ein Anstieg der Ca?*-Konzentration im Cytosol 16st
die Kontraktion aus 843

Die Muskelkontraktion in glatten und quergestreif-
ten Muskeln wird durch actinbindende Proteine
gesteuert 843

In manchen Muskeln wird die Kontraktion auch
liber myosinabhéngige Mechanismen gesteuert
845

18.5 Actin und Myosin in Nichtmuskelzellen 847
Actin und Myosin II sind zu kontraktilen Biindeln
angeordnet, die der Zelladhésion dienen 847

Myosin II versteift corticale Membranen 848

Actin und Myosin II spielen eine zentrale Rolle bei
der Cytokinese 849

Einige Vesikel werden mithilfe von membranstin-
digem Myosin transportiert 850

18.6 Zellbewegung 852

Bei der Bewegung von Keratinocyten werden
Actinfilamente in regulierter Weise auf- und umge-
baut 852

Bei der Bewegung von Amdében erfolgen reversible
Gel-Sol-Uberginge der Actinnetzwerkes 852

Myosin I und Myosin 1l erfiillen wichtige Aufgaben
bei der Zellbewegung 854

Zellbewegungen werden von verschiedenen second
messenger-Molekiilen und tiber unterschiedliche
Signaliibertragungsmechanismen koordiniert 855

19. Zellbewegung und Zellgestalt II: Mikro-
tubuli und Intermediarfilamente 861

19.1 Struktur von Mikrotubuli 862
Heterodimere Tubulinuntereinheiten bilden die
Wand eines Mikrotubulus 862

Mikrotubuli bilden sowohl permanente als auch
transiente Strukturen 863

Das Wachstum der Mikrotubuli beginnt an den
Mikrotubuliorganisationszentren 865

Die meisten Mikrotubuli haben in Bezug auf die
MTOC: eine konstante Orientierung 866

Der y-Tubulin-Ringkomplex bildet den Keim fiir die
Tubulinpolymerisation 867

19.2 Auf- und Abbau von Mikrotubuli und mikrotubu-
liassoziierten Proteinen 868
Auf- und Abbau von Mikrotubuli erfolgen vorzugs-
weise am Plus-Ende 868
Die dynamische Instabilitit ist eine wesentliche
Eigenschaft von Mikrotubuli 869 )



19.3

19.4

19.5

Colchicin und andere Substanzen unterbinden die
Dynamik von Mikrotubuli 872
Mikrotubuliassoziierte Proteine (MAPs) vernetzen
Mikrotubuli miteinander und mit anderen
Strukturen 874

An Mikrotubuli gebundene MAPs verdndern die
Mikrotubulidynamik 875

Kinesin, Dynein und intrazellularer

Transport 876

Der schnelle axonale Transport erfolgt entlang von
Mikrotubuli 876

Mikrotubuli bilden die Schienen fiir die Bewegung
von Pigmentgranula 877

Intrazellulire Membranvesikel bewegen sich entlang
von Mikrotubuli 878

Das Motorprotein Kinesin bewegt sich zum Plus-
Ende von Mikrotubuli 880

Jedes Mitglied der Kinesinfamilie transportiert eine
spezifische Fracht 881

Dynein ist ein zum Minus-Ende wanderndes
Motorprotein 882

Dynein geht eine Wechselwirkung mit mikrotubuli-
bindenden Proteinen (MBPs) ein, welche die Fracht
mit den Mikrotubuli verkniipfen 882

Zahlreiche Motorproteine sind mit Membran-
vesikeln assoziiert 883

Cilien und GeiBeln: Struktur und

Bewegung 884

Cilien und Geifleln von Eukaryoten enthalten
Biindel von Duplettmikrotubuli 885

Die Bewegung der Geiffeln und Cilien entsteht
durch gesteuertes Ubereinandergleiten der dufleren
Duplettmikrotubuli 887

Die Gleitkrifte im Axonem werden von den
Dyneinarmen erzeugt 887

Die Dyneine des Axonems sind vielképfige
Motorproteine 888

Beim Geifielschlag wird die Gleitbewegung der
Mikrotubuli in eine Kriimmung des Axonems
umgewandelt 888

Der Geifelschlag wird vermutlich durch Proteine an
den Radialspeichen reguliert 889

Die Mikrotubuli der Axoneme sind gleichzeitig
dynamisch und stabil 889

Die Rolle von Mikrotubuli und Motorproteinen
bei der Mitose 890

Der mitotische Apparat ist ein System aus
Mikrotubuli und dient zur Trennung der Chromo-
somen 891

Das Kinetochor ist eine spezialisierte Anheftungs-
stelle am Centromer des Chromosoms 894

Die Duplikation der Centrosomen signalisiert den
Beginn der Mitose und ist fiir deren Ablauf
notwendig 895

Die dynamische Instabilitit der Mikrotubuli ver-
grofert sich wahrend der Mitose 895
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Die Orientierung der Spindelpole richtet den mit-
otischen Apparat aus 896

Die Bildung der Spindelpole und das Einfangen der
Chromsomen sind entscheidend fiir den Zusammen-
bau des Spindelapparats 896

Vom Kinetochor ausgehende Krifte bewegen die
Chromosomen zu den Polen 898

In der Anaphase trennen sich die Chromosomen,
wihrend sich die Spindel verlingert 898

Astralmikrotubuli bestimmen den Ort der Cytoki-
nese 901

In Pflanzenzellen erfolgt bei der Mitose eine
Umstrukturierung der Mikrotubuli und die Bildung
einer neuen Zellwand 903

Intermediarfilamente 903

Aufgrund ihrer Struktur und ihrer Aufgabe unter-
scheiden sich Intermedidrfilamente von anderen
Cytoskelettfasern 904

IF-Proteine lassen sich in sechs Gruppen ein-
teilen 904

Anhand der Intermediirfilamente kann man den
zelluldren Ursprung bestimmter Tumoren
erkennen 906

Alle TF-Proteine haben konservierte zentrale Domi-
nen und bilden Filamente auf dhnliche Weise 906
In der Zelle verhalten sich Intermediirfilamente als
dynamische Polymere 908

Bestimmte Proteine verbinden Intermediirfilamente
untereinander und mit anderen zelluldren
Strukturen 908

Das IF-Netzwerk verstirkt Membranen in der

Zelle 909

Intermedidrfilamente sind an Desmosomen und
Hemidesmosomen verankert 910

Sarcomere werden durch Desmin und damit ver-
bundene Proteine stabilisiert 911

Bestimmte Hautkrankheiten werden durch
Zerstérung der Keratinnetzwerke hervor-

gerufen 911

Teil IV: Wechselwirkungen
zwischen Zellen

20.

20.1

Signaliibertragung zwischen Zellen:
Hormone und Rezeptoren 917

Einfithrung in die extrazellulire
Signalibertragung 918

Signalmolekiile wirken bei Tieren {iber unter-
schiedliche Entfernungen 918
Rezeptorproteine verfiigen iiber Bindungs- und
Wirkspezifitit 919

Hormone unterscheiden sich durch ihre Loslichkeit
und durch die Lokalisierung ihrer Rezeptoren 920



20.2

203

20.4

Die Rezeptoren der Plasmamembran lassen sich in
vier Hauptklassen einteilen 922

Die Wirkungen vieler Hormone werden durch second
messenger vermittelt 922

Weitere konservierte Proteine sind an der Signal-
libertragung beteiligt 924

Verschiedene Rezeptoren einer Klasse starten
gemeinsame Signalwege 925

Synthese, Sekretion und Abbau der Hormone werden
reguliert 926

Reinigung und Charakterisierung von
membransténdigen Rezeptoren 928
Hormonrezeptoren lassen sich durch einen
Bindungstest nachweisen 928

Die Dissoziationskonstanten fiir Hormonrezeptoren
entsprechen annidhernd den Hormonkonzentratio-
nen im Blut 929

Rezeptorproteine konnen durch Affinitdtsverfahren
gereinigt werden 930

Viele Rezeptoren kénnen ohne vorherige Reinigung
kloniert werden 930

G-Protein-gekoppelte Rezeptoren und deren
Effektoren 932

Die Bindung von Adrenalin an adrenergen Rezepto-
ren lost gewebespezifische Reaktionen aus 932
Durch Stimulation -adrenerger Rezeptoren erhoht
sich der CAMP-Spiegel 933

Entscheidende Strukturmerkmale von Catecho-
laminen und deren Rezeptoren wurden iden-
tifiziert 933

P-adrenerge Rezeptoren werden durch ein trimeres
Gs-Protein mit der Adenylat-Cyclase verbunden
935

Durch verschiedene Bakterientoxine werden
G-Proteine irreversibel modifiziert 938
Verschiedene Rezeptor-Ligand-Komplexe stimulieren
oder hemmen die Adenylat-Cyclase 939
GTP-induzierte Konformationsinderungen von G,
begiinstigen die Ablésung von Gg, und die
Assoziation mit Adenylat-Cyclase 939

Giq« und G, gehen mit verschiedenen Abschnitten
der Adenylat-Cyclase Wechselwirkungen ein 941

Auch der cAMP-Abbau wird reguliert 941

Rezeptor-Tyrosin-Kinasen und Ras 942

Nach der Ligandenbindung wird RTK autophos-
phoryliert 942

Ras und G.-Untereinheiten gehéren zur
GTPase-Superfamilie der intrazelluldren Schalter-
proteine 943

Adapterprotein und GEF koppeln Ras an die meisten
aktivierten Tyrosin-Rezeptor-Kinasen = 944

Das Adapterprotein GRB2 bindet sich mit seiner
SH2-Domine an einen bestimmten Phosphotyrosin-
rest einer aktivierten RTK 946

Der Guaninnucleotidaustauschfaktor Sos bindet sich
an die SH3-Dominen von GRB2 947
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20.5 MAP-Kinase-Signalwege 949
Die Signale werden vom aktivierten Ras auf eine
Kaskade von Proteinkinasen weitergeleitet 949
Mdglicherweise dient Ksr als Geriistprotein fiir die
mit Ras gekoppelte MAP-Kinase-Kaskade 950
Die MAP-Kinase wird durch Phosphorylierung eines
Tyrosin- und Threoninrestes aktiviert 952
Die MAP-Kinase erhilt von unterschiedlichen
Rezeptortypen Signale 952
In eukaryotischen Zellen lassen sich zahireiche
MAP-Kinase-Signalwege nachweisen 953
Die Spezifitit der MAP-Kinase-Signalwege wird durch
unterschiedliche Mechanismen erreicht 954

20.6 Second messenger-Molekiile 956
cAMP und andere second messenger-Molekiile akti-
vieren bestimmte Proteinkinasen 956

Durch Adrenalin stimulierte cAMP-abhingige
Proteinkinasen steuern den Glykogenstoff-

wechsel 956

Kinasekaskaden sind zur Regulation von Multien-
zymsystemen geeignet und verstirken die hormo-
nellen Signale 957

In Abhingigkeit von der Zellart werden durch cAMP
unterschiedliche Reaktionen ausgelost 958
Verankerungsproteine begrenzen die cAMP-Wirkun-
gen auf bestimmte subzellulire Bereiche 960
Durch Modifikation eines weit verbreiteten Phos-
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