POLAR BUT UNCHARGED R GROUPS

coo~ (I:OO* (lZOO“ c|:00'
tHaN—C—H +|-13|\1wr|:4-| +H3N—(|:—H *H3ch|2—1-l
CH,0H H—-?—OH (sz (|:H2
CH C CH
’ /N [ el
HzN 0 C ~ 7’{] .
iAo K |, | Py &
Serine Threonine Asparagine Glutamine Seis, s e
(Ser or S) (Thr or T} (Asn or N} (Gln or Q) 9 Ag e
POSITIVELY CHARGED R GROUPS NEGATIVELY CHARGED R GROUPS SPECIAL AMINO ACIDS
?OO’ (fOO' CO0~ ?oo- (i:OO“‘
*H3N—(!:-H +*HaN—C—H +H3N4|C——H +H:,N—(lz—H *HzN—C—H coo-
([:HZ (‘:Hz CHz ?Hg ?Hz ?OOA CcCO0~ . /C\/H
N7 CH
?Hz (i:Hz C—NQ CI:Hz Ccoo- +H3N_?_H +HaN*(':'*H HQ| 2
H,C—-CH
CHa :CHZ H A C00- CHa H 2 2
C—N
(ile NH H H SH
P Ao ie-rinAd paon
. NHA* — + ot i€ il /g /,-
: C=NHz His ‘r"-!".,gr',ffrtf Ares
NHZ P :‘;'"'".7,-'?}.4' -'?',;f?-’-'----—- nH
Lysine Arginine Histidine Glutamic Aspartic Cysteine Glycine Proline
(Lys or K) (Arg or R) {His or H) acid acid {Cys or C) (Gly or G) (Pro or P)
(Glu or E) (Asp or D)
HYDROPHOBIC R GROUPS
(ofelol ?00" ?OO* CEOO‘ (ofolo ?oo- <|300”
*HaN—C—H +H3N—|C—H +H3N~ﬁ(|2-H +H3N—ClI—H “HsN—C—H *H3N—C|I—H +H3NL~(§I-H ‘|:°°
*HsN—C—H
CHs H—C—CH, CH, CH, CH, CH, CH 3 ,
| ‘ ' | Hae” cH CH,
CH, /CQ CH, C=CH 3 3
(I:H3 HsC™  "CHa é NH
! Pu—
CHs
OH
Alanine Isoleucine Leucine Methionine Phenylalanine Tryptophan Valine Tyrosine
(Ala or A) (lle or 1) (Leu or L) (Met or M) (Phe or F) (Trp or W) (Val or V) (Tyr or Y}
— > Genetic Gode
A B N D C Q@ E G H I L K M F P S T W Y V
Ala Arg Asn ,Asp Cys Gin Glu Gly- His lle Leu -Lys Met - Phe Pro Ser Thr Trp Tyr Val
5 GCA CGA AAC GAC UGC CAA GAA GGA CAC AUA -CUA AAA AUG UUC CCA UCA ACA UGG UAC GUA 3
¢c .c U U U G G € U Cc ¢ a U c ¢ ¢ u ¢
G G : G U G G G G G
u U u u. u U u u
or coor or
AG UUA AGC
.G G U
Termination Signals Second Position
UAA (Ochre) - :
UAG (Amber) u. C A G
UGA (Qpal) Uuu ucu UAUT -, |UuGu U
u |oocd P tuce | g | uac] ™ fuacd @ |
UUA L UCA UAA  Stop | UGA Stop | A
uuad “®Y | uca UAG Stop UGG Tp |G
= =
] CuUT ccu CAUT s | CGU Uz
8 CUC | o, |CSCC | p CAC CGC Cl|a
o | Cloua| " |coa| P |cAaT o |cGa | AY | A D
g CUG. CCG cacd ¥ | cag G|a
= = - g
@ AUU ACU AAU AGU uls
9ol €| ,lauc | tacc |, |Aacd AN agcd S | ca
S PRI % -7 | AUA J ACA ARA T | AGAT , Al o
few n glamet WI0F £ | |AUG Met |ACG AAG] Y5 1 agcd M8 |G| 2
rotnsey GUUT GCU GAUT Aqp | GGU U
G |GUC | o | GCC| GAC P | GGe ai C
GUA | Y |GcAa| M@ | GAA au | GGA | BV A
GUG GCG. GAG U | Gea G




‘Jjopuemagun

UI31A00U[I Ul ULIDG JUPUNGIT 55N} 15D

UR SEP JIM PUSGRI[YOSUY "USPR[AQ ULIDS J1W ISYJRUNZ
(aseIoyIuAS-y N I-[AorOIWUY ayasyizads ullag injy aip)
SEIRIUAS-YNYI-1K12G AP YOINp PIM aos VNI

(outa Sy apal any) wase)PUAS-VNYI-Adeommy oZ

“Uape[aq SBIYIAS-Y NYI-[AoroTUrY aYd19[S 2Ip s[1amal yainp uopiom
SV aure a0 sYNY (arwudoo 1yasiSua) apuasandozyeost JuUspaIydSIOA

YD1 FQULID U[PQQOAA YOINp plim SYNY) 7€ SNU LW SUOPOD) [§ Jap Sunuuadyg

‘uape|aq
2SBIIYIUAS-V N YI-|AorOIury
2Uo12]3 1P YaInp uapiam

eV INYD ,.2[BWIOU™ 21p pun
(o' VNYY) VNII-101EDIU] 210

g VNI

SV ,,udeuwiou” aip 1ny SYNU? 7€

o VN2

(UayonIGPI[NSI(] UOA Sunp[Igsny ‘asBIoNPaIPHO3[ONUOGLY
11 19JSUBLUSUOLND|T) I5B1INPIY-UTXOPIION ],

(*1 ur '] uoa Sunjpuemuin)) Isepoloq-uixoaAy ],
(uapixoiad uoa Sunyisiug) Iseprxosaduoigieinis
USWAZUY USP Ul JOA JWILOY UIS)SA0UD[DS

“JOP[IqSNE INILS[OPRUIERH 2JWIWNSA] SUId
VN W 2Ip UUaM “JUUEBNIS uI2)sAoouajag
inj uopo)) sje pim ynr) uopo)-ddoig

:')gy) uteisAoousTss
A

1
1

(o°sg

VDN ‘OVN VvV :suopo)-ddoig €

VNI T spromal

JUUBMID UOPO)-MIBIS S[B PIiM

O = 7 R 5 YNy 1p (dr)) sddey 1ap yoru
(1) daz (DNV) UOPO)-UILOIIAIA 31812 SB(]
K

(Z) AL ——

(z) =ud opuatandazyeost

(z) sAT T siemaf

(Z) STH (¢) =TI SYNY

(z) N9 (%) TeA apuauandazyeost

(Z) uro (p) IUL € spomaf

(z) sAD (p) oad (9) a5

(z) ds¥ (p) ATO (9) meT

(¢) usvy (p) ©eTY (9) by

(suopo)) uaydIjFQuI J2p [UeZUY WIDWIWE[Y Ul) SV 07

7

Iy suopo) 19

™

spolduL p9 =X p X ¥

n 3] )
DOV ¥NN 0134
0 o pul
n n n n n n n N
5 5 © 9 5 N 5] 5 9
2 N 5 0 29 N 5 o0 0 N 9 B B n N n 29 O
£YAD O¥N DON ¥O¥ YON ¥ID 0NN DAY YYY YNO YNV O¥0 YOO YYD ¥vO DDN OVD OvY ¥HO VOO .5
BA ML dil . e oid 8ud Jan s nEl 8l sH 4D np up s dsy usy By e
A A M 1L 8 4 4 W o H 1 I H ©® 3 0o 29 a N Y ¥




lgpa lnﬁ
S C T - — > opy—@
- . P i e L . > .E\i.(.ii;i\\'/\\/l\ g\ﬁﬂ.\ l.\.h.ﬁ%u.m LG.U

g ehpyda

,\ o | Qti&uhw M:
H |\l _ _\-NJ:.%X A e ——
. 11%)
pre P oy ‘
\/ e x\*s.\%,%\ma / \’ SM .0
l\.—hﬁ?\h%& SNNV\
419 \ qs SHL'T1-412
+39 / <od oy
SY wn b sppyl Capo 7 = thme -Nswﬂ*i
vm%sek\wve%w&a{w T Saponty Sepn YL Y N§.§w \ o mé\.@
AONA Sy ad »,eéw bmu*mwu\.:%m\\\«g.aunuaaa_?_u\
\x\\x\mmwiw ' 1oy ey = . 3
\\ y J Ly W e 1Y o
RSP G/ o R | h
) e R R T 4 e nid
£ _) - - )
77N u.u...m Wy h zw_ m A / @cﬁumémm UL B



&m l 1 : .%_*{f_ éAAAAAAAAAAA

ATT N e (F-4 Lokt RMA- Hebicase -
A Aktivitat wodd Bo Uk, ATP-
\ oy ﬂraqu SCKW‘(”V%HLWL« vy

~ R MA
S 9@@@@9@ z;r—/f——A/A AAAAL AL AN

® N\ B [t !

/‘\
2][FGT?

FARP
(Peby-a-Lifoe-
R Liod At an ,1,,({1«',”)
M] kama,g 061.« /C&u‘mﬂ/u
m»«'ﬁosamuﬁ.ﬂ u-\’k.‘

@__J6rr
arr—\[28] ZERN [5] ATP e l-4 sgut4
) SPaﬁtM:. v~ GTF elf-Caktivi+ w P Unte, ATP- \%, -
0P el diffudlie,  GTPase~ Akdividid AT brassh i R4
5 w@- o/ 3¢ +ibo- h(’ I¥-2, 4tmm AUG i~ oo, Keton o
2 Fenr 30”’*@4 K f,w.)gd'l o ’L} % Kawn?




u:.\*,_rN\ »vbn.\?r\} 78 &—
U <@y»ne

wp VIWO507y) s

vy — e
Awo.:c%k sh..\,...rmez. ws.rn,&.w S
(rhy>s)  dYS- A
(PN Y EQ d BNy — O\::Jr\

(PNU=s) asmormap

c\\:\é - |

N§3§N&M\

AL 3L

Sog

Mted 09

FAY* S§

o

vxzw\si\?\llw\\é xﬁi& s + ?s.. ) 7 - Eq\.vﬁ% sy
_ " (-yNd
= (9m) T7d- Yzwt/v_\\tt —
8 &=

o] ,,Vm 09 \
i3
Mhl

Ny



e ey, Fubis 1y

\\\\\xt‘.\r - T u,r.yvr/of Q D Q
ae e B ~—— 00,
/ o - . r!ﬂ/ e Q 0 0

% 0

S5 AN

7 | f/x -/ _ ) \ i} d %
el 3 _ ma \\

N \ Y ——— o

/ was3wd J.p_&s:& <il

Q Q 0 . ..JJ.’!.

o
e

Q \
Mr\m*tsm\\ pwo (5] \ \\\

ks </ . {

253y} hs .

X @ ....\ wf
\ ( “PNU+ :\:-e.:.tv\

, LN e & Van
\ g
ED\ g, LT
. ;

«— dd+ dwv

g d e :%.Ke-i-ilwm )
# C



;wsww&w% 997431000 wb..lma\\xfmww rw.*

Y91
X0g
mm - T wAG
L (o] ] N | S 77740 Amu =
vy WY
_\og@\\w /N
g - %& . iz

el o by,

/ o

YRy g I _N

*n\\\\.v x\s..\r»VssfH Auh = ,
P32 ] ..Kv.\m,\‘& va)rvayafsyia Joy s
\,4. ».\\ls. .,v vyl *u\—er&‘ mmm ,,,,,
, | — wiawly ¥ ﬂ ,
S v rpmt pun
_*&..,a%*,&* A %g._w;\?‘xﬁ.
VI1das] P WNY 95

0 pagatsay ANy IS vm mr \»\L\
(3 A
/ D,

C xmv ! rod E..TKSI\ Y

py 2 y
= A p m M Mv r.\xwx»\.czk &%STGQ\A\%S

&ZQ 28 A




T onc- Maadreon ~Teckime o o oat®
( z.B. Hﬂww—mwm‘om) s—35 5

if

E} A’E’*ﬁ:’m-ufﬂ iigk fy LGsh:Ae, extensellik nn, Poctiin
é ol (?5*’ { :f?. I 4.&5«,,,\;-4, ,4...‘/;/(';7[)9()

233333 - o

&

S fqueay
/ M,'Jooiom/'rfﬂm

\ \

3 [ ?
u‘;’f{/A ke

~ A vl et e £.p- kwﬂ‘toiwv.;, .
.‘\_‘_\ Se?ﬂmq. f:\ i

Y S —

2}‘#0’/}{«5%“%(5‘%6, | )

R ....,._,,,Mv,,g c
W E— m—
\_\ ﬁ"(e’fm - Lg k o !l?“-;.?g,g.-.a, 5.

\ Sgcf'-ﬂltm.}




1 S SN /&)((rlw = Wrami W e g-\/o (5 ;'hS(
é’?ﬂ;‘(" s 0{&'\ " T (. " T
:Aﬁ Knospin ‘f @, ; 1 x/’; J'Ya o <. B- Z.'/w/)r' n L D[.
il MMM%’ H_ﬂ_{ﬂcﬂfﬁ Y tagte
2.1 M8 4etf 2elle ;fﬁlrf(/z,w{ﬂ‘m) —— = Y/ P
S factint ‘ .:ZJ wived w{&-//awd} { A, ap‘/'w- Dok
Ko Blon - Mabixe ;ljf/&‘v‘ \ .
,.\ B Tm’g/'w:sln L — Uluthtin
L Y \
y PU-*”( i‘D& i 7%
'T ( ,;7;;‘2, ”'i“w 1\ €>o(2's‘agi \\/ . %&%ﬁ
(N an' 1‘ X;( %d%'me-/on
¥ o ,/ rOG o’ /" " ;:"
1\ ) . S o B ey o
l,\ 3 # °:d { (‘)0 \> '.'F,“(M:/'v@v Ve {;:s%v\/—gﬁ)fq«éwﬂg:
7 / V-SVARE ¢ \Ié e ‘ 7'%«%\,‘41
(aveglim - SMARE ! Mo, UUitlorion
,,.¥ | Yol
3 | 7
P e o~ \{ HY AT Pase
| \’S f §. o X — / ;> PH ‘l,S-
AR A S
d ; 0
i e \\\5‘:‘: ] Ny, Enddy s0rm v i Ll;”s’w‘
Z.E: % oy i 2 ﬁ;ﬂc&w«m-\é,;m Seusine H;/"[“S&n:
= \i K AS =Coajed vesich 35’?&
g £ "y e P-vvl:l ca. (2 o
4 Fond o ] et G Gty
' - ']L f?;v({.;{?m
Y ) 3 N}fﬁsf‘ ~6- '(3‘ "4/?7 ik ;;’;Ei?;zz” s !)
¢ [ran gy T S C Y e Popleglirany
== P L i N 9— 5«/44%!4%;« Ve ?ﬁtk//(q%q (\,,a. Kf‘dv;r)c()
& oo s@ (- Tl Q) Glyevlepid- Sptlese
W ¥ ﬂch..“:‘? g SV P‘P ol - ‘:‘Ioa/JuM} (—; BRI rq/{-.‘)
‘ g g‘ -”’ia"c‘w'w"x:'”'!'s"’"rf-‘-gfla s Bodti m — Sovtiireen
+ X mediad () e i - 5yeos W
\ v ' P IR e Sy o o e y
R = )
M IS e 2 -~} B(gs/wé’b&pw[ J?,,.-ﬁqese
oo s, conv ) co & O ® ki Sptlese oy )
L f\ /'/;/wxy,&im 0&4,,& P450
(l - Cd.ztf/)abqe( 7% 5«:##«;,
CoPI KDEL- Mi‘f”fjf, : Joucomeogemese
')f'{va?- ad4 R@clﬂlv-y Tram SPW* “”ﬁ —— s,
Tromsport ’ ”3
i ad/ B o ramre® . 00 0o, l) ‘e
)},_Q,’; B:%“::S:;‘:"::N‘; T By
s S i O

pw R N W e R

;ﬁ;ﬁ’:\l’:-iﬁ;ﬁ@l{ﬁ:& :'-f Hilfe von Chperomen )
Biloleen P ;',;Zu Q;"ugﬁp(ﬂwcha K;»f; g:: §
w*”*j”ﬁﬁﬁﬁé = :—Z"f_s-kﬂ/‘ﬂ{ oo vawn ER - 7'(/*"\1\ TR o
’/"' b K{'VM e La'w\ ‘:"“’,2‘:){’){0" Lol gm (“',,\

/\(ﬂ“""';\ f\//\/\N
[_awfm AIBMI/(C‘D(-Meﬂ
N K van— l. Ut

Phosploglirscny on Lamin B =) ’4“4/”'%3 L VemLill =) Jepti i,

“&



; | MITOCHONDRIE N
HA/}/}M Mvﬁ"’l im \hfwm)gvmésq( fzaaxm :

",'““" ere Mo Fetn I ////{a’le')(

(’er{’&f - ’H‘LMQ’?L"( 20%4 17 /{/{f‘[&tﬂo.ﬂg(nf!‘% Vot g C"’!-S?lﬁ‘—rj/oﬂ
TM‘& 1 gqéinn'o[— Hﬂ-r—ma-w——!ﬁﬂrrolﬂ?rd-rﬁ,n{lﬂ &’%‘4 QI’TMM S’I_jf '

atrix .
- ; ¢ - { 6569 bp) onit : P - .
i i ficniy OUA LTESET00) o 33 Gt 30 ek = Genc] e i
K time [»«TIW'"9 7 RUA‘?‘M: I"}a&lwe.,
~ :}03 - MPSGM&M
' |
C (‘1[”7!_ ZJ f(ﬂxs _ .
[S' O&i,;{m[fw v Kleimen fC%MTM (< 78 C—"#‘M“)
Cafcium—f/wbq@ o /Ma‘ﬂf}(~?(awu& ot (‘0/@1'“44' f%asrpfﬂ.{
_,'VM\W A{%M.aﬂ’ﬂ :
eatlall  fos iipfﬂ( Caﬁ/w&/n}n _— - ijfsfq Har
Bak‘l“f“eﬂ

At v bkﬁqﬁ P TP~ iy, (o wt~T van v
evsdke Shai Tl oy 5;-/;5?3;‘ §me'%- %rma:% SM&S%%
Jm 4‘{%&&«5 S RMM
%&Sf’ﬁ!&ﬂa Vo (3’{06%vﬂm ¢ i~ das (?1[#/3-&54%6( =) 5.%/&(4[&«; oo Apﬂf”ﬁﬂ
| (= kohtick, 2etttod )

~ Mmimg obur & @"Q‘h’i&“}w




PEROXISomE \/

/Ma‘{w'x !\ \\ . '/Maj!"‘af%

thdlt o - ng/wa'k? Skt — Cridase 13
('mw 4,’&{1— 5}) 231 z{frs‘ )
kﬂs‘{w&:ﬂt@ k‘?/-vl

'5‘%762‘91“% M—(ﬂ-{'fa)(['ﬂ(ﬂ';( .
(rmr'c,q*{' /&-&/m /Wy(/)aﬁim f{/}

O)(fu(a‘fl{p-n veod codens g“ﬂs‘/ﬂm?’“" it gMQ"Sﬁ#

— dabei [illuw 4 aeakdtive ga,o{%?[a#-— ezies ( F?G’S)
Eﬂ+j"4%} von KOS wd. e, Kutakase 7 o, — 24,
ﬂ-"“(fcfﬂ[r'om [am&a{/\/ —-!E#S:LMW (> 7% k&g,&nﬂlﬂ#—,&i‘fﬂme)
S%ﬂﬁ?(se Vi 67%‘?/&/)15/%4 (%sfma/o’fmt’)

g 'ﬁZH( Yin &a/&kf{;n_ \/oyg‘fu .
r — weitoe Ggréﬁ:}q—%lmﬁrfﬂm j/&/;é«r ER

OM)1

\Aﬂmw(wwg Aol Aﬁozﬁuﬁm!} Vo FR eadd ?%%}



Proteinsortierungssignale

membrane

Zielorganell Lokalisation | Erkennung durch Ab- | Art der Sequenz
des Signals spal-
innerhalb des tung
Proteins
raues ER N-Terminus SRP + | ,.Signalsequenz” oder
Translation signal recognition particle, ”Signalpeptid“
sekretorischer enthilt als _Strukturkomponente ca. 2 basische AS-
Proteine 7S-RNA (eine scRNA) ca. 10 hydrophobe AS-
ca. 5 polare AS
ER C-Terminus KDEL-Rezeptor — | Lys-Asp-Glu-Leu
Retention von (KDEL)
loslichen Proteinen
(retrograder
Transport)
ER cytoplasma- COPI * ein Mantel-Protein — | Lys-Lys-X-X
Retention von tische Doméne | Beteiligung von:
Membranproteinen Arf/Sar (kleine G-Proteine)
(retrograder -> Vesikelbildung,
Transport) Dynamin (GTPase)
-> Vesikelabschniirung
Rab (kleines G-Protein) und
SNARE:s
-> Fusion mit Zielmembran
cis-Golgi cytoplasma- COPII * ein Mantel-Protein — | Asp/Glu-X-Asp/Glu
Export von tische Doméne | Beteiligung von:
Membranproteinen wie bei COPI
vom ER
(anterograder
Transport)
Endosom cytoplasma- Adaptorprotien AP2 — | Tyr-X-X-hydrophobe AS
Membranproteine | tische Domine | bindet gleichzeitig das Mantel-
iiber clathrin- Protein Clathrin *
coated vesicles
Lysosom Kohlenhydrat- | Mannose-6-Phosphat- — | Mannose-6-Phosphat
16sliche Proteine ketten von Rezeptor Phosphorylierung im Golgi-
Glycoproteinen Apparat
Peroxisom C-Terminus PTSR — | Ser-Lys-Leu
peroxisomal targeting signal (SKL)
receptor
Zellkern Import verteilt Importine und indirekt — | basischen AS
Ran (kleines G-Protein) kurze Sequenz oder Cluster
Zellkern Export verteilt Exportine und — | hydrophobe AS,
Ran (kleines G-Protein) héufig Leu
Mitochondrium N-Terminus TOM-Komplex + | amphipathische Helix
Matrix translocase of the outer auf der einen Seite basische,

auf der anderen hydrophobe
AS

* Zu den Mantel-Proteinen (oder Coatomer-Proteinen) gehéren: COPI, COPII, Clathrin

Nach Loffler 9. Aufl. S. 170




Translation sekretierter Proteine in das raue ER

nach Kénigshoff und
Brandenburger 2004, S.
404

Signalsequenz

SRP —

SRP bindet an Signalsequenz
am N-Terminus der
naszierenden Polypeptidkette Zytosol

_Signalpe.l%ti.dj.l.§w

& A :
L jachneide e
\ S - Signalsequenzab .. =TT 7

ER-Membran

Transport I6slicher Proteine (im Cytosol an freien Ribosomen translatiert)
in die Mitochondrien-Matrix

zytosolisches Hsp70

Hsp70 (Chaperon) . ‘

entfaltet Protein
ATP

Yt

ADP + P;
Zytosol
duRere Membran
TOM Inter-
TIM membranraum

ottt bbb+ + ke s o o T R O Y SRRy

innere Membran

MPP Signal- Matrix
oo peptidase P
peptidase associated motor
e
ATP
- - T
ADP + P;

nach Rassow 2006, S. 371;
Loffler 8. Aufl., S. 622

) @& — nmitochondriales Hsp70

Triebkraft:

» elektrochemischer Gradient

» ATP-Spaltung durch mtHsp70
zusammen mit PAM



Transport: ER-Golgi-Endosom-Lysosom-Plasmamembran

\ Clathrin 7/( v‘ ;:"i.ysosom."

Plasmamembran("
? spates Endosom - )

Trans-Golgi (*

Medial-Golgi{

cop|

copll
Untereinheiten
.
‘..:,-:.'

.0
COPI
Untereinheiten

Raues ER

Cis-Golgi

Vesikel-Bildung im anterograden
und retrograden Transport

Hydrophober
1] ArfiSar mf GTP  GDP N-Terminus
P < A
Cytosol GEF — S
IFIQIRIIDSIPIIPIIINIII S D DIBIDIIIIIIIIRISIDIIDFFIDD
BIIIBIEIIIBIDIIINILPIIDF FIXIAIIDIDIIIIDBIIDDIFIDID
ER Lumen
L Mantelproteine COPI oder COPI|
| __—Cargo
Cargo-Rezeptoren

nach Léffler 9. Aufl. S. 166-170

Bildung von Clathrin-ummantelten

Vesikeln

E AP2
piap  Plasp,  Rezeptoren

ug '

o Coatedpit N

ua ol
7*)\

Dynamin |
schnirt Vesikel ab
unter GTP-Hydrolyse

Vesikel-Fusion mit Zielmembran

Transport- PPN
vesikel\,iv,-“”" N\
[ ;: .‘ n
I{ N‘{ V-SNARE (VAMP)
l ~Rab+ GTP
a
t-SNARE (Syntaxin)
SNAP-25
Ziel —=
membran
'//. B :
{ ) )
B, > SNARE Komplex
a



Transport Uber Kernporen

Ran-GAP

Pi
Cargojmp Importin

NLS \Q_@

nuclear location m

D S

CRanGEF D (“Ran
4 I'e S GDP
GDP GTP
Exportin NES nuclear export sequence

Cargo,z,(p

B Abb. 12.7 Transport durch Kernporen. Im Cytosol werden Frachtmolekiile mit Kernlokalisierungssequenz NLS (Cargo;n,,) von einem Importin, beispiels-
weise dem Karyopherin-, gebunden. Der Komplex bindet reversibel an cytoplasmatische und nucleoplasmatische Porenfilamente (CPF, NPF) und diffun-
diert dabei durch die Poren. Die notwendige Direktionalitdt wird durch eine Interaktion mit Ran-GTP, das nur im Kern gebildet wird, erzielt. Ran-GTP ver-
drangt die Fracht vom Importin und eskortiert Letzteres zurlick ins Cytosol. Das Ran-GTP sorgt fiir den Export frachtfreier Importine und mit einer Fracht
(Cargo,,,) komplexierter Exportine (hier crm1). Nach diesem ebenfalls reversiblen Durchgang wird das gebundene GTP unter Einwirkung eines cytosolischen
Ran-GTPase aktivierenden Faktors (Ran-GAP) hydrolysiert. Das Importin bzw. der Exportkomplex werden frei und kénnen an einer weiteren Transportrunde
teilnehmen. Ran-GDP diffundiert alleine oder mit anderen Proteinen zusammen in den Kern und wird dort durch einen Guanosinnucleotidaustauschfaktor
(Ran-GEF) und GTP aktiviert

aus Loffler 9. Aufl. S. 162



© Tab. 35.1 Die GroRfamilie der G-Proteine

Familie

Heterotrimere G-Proteine

Kleine G-Proteine

Translationsfaktoren

Bezeichnung Fu‘nktion

G¢-Familie Aktivierung der Adenylatcyclase

G;-Familie Hemmung der Adenylatcyclase bzw. Aktivierung der c¢GMP-Phosphodiesterase
Gq-Familie Aktivierung der PLC

Gy13-Familie Aktivierung der Rho-Kinase

Ras-Proteine Wachstum, Differenzierung, Genexpression

Rho/Rac/Cdc42-Proteine Organisation des Cytoskeletts, Genexpression

Rab-Proteine Vesikularer Transport (vesicle trafficking)

Sar1/Arf-Proteine Vesikelknospung (vesicle budding)

Ran-Proteine Nucleocytoplasmatischer Transport, Organisation von Mikrotubuli

elF-2 Initiation der Translation

EF-Tu; eEF-1; eEF-2 Elongation

3 Tab. 35.2 Einteilung der trimeren G-Proteine

G-Proteinfamilie  Untergru :
ppen . Liganden, die zur Aktlv:erung desG P : :
» ) - rotems LW ;
(Auswahl) . fihren (Belsp:ele) ; ‘ : (A::;Z:;uf Effektol’e"lyme i
. 5 e S e © (Auswahl)
G-Familie G i » l .
2 Katecholamine, Histamin, Gluca
5 ; gon, LSH, FSH,  Akti
e 4 vierung der Adenylatcyclase cAMP T
Gt Geruchsstoff
el . - s? e Aktivierung der Adenylatcyclase cAMP T
/G, ngiotensin, Somatostatin, Glutamat, Opiate, Hemmung der Adeny!
Chemokine, Histamin, Katecholamine el o
G, Phot: i i
onen, Opsin, Rhodopsin Aktivierung der ¢GMP-Phospho- cGMP |
. - diesterase
r h
£k Geschmacksstoffe Aktivierung der cGMP-Phospho- cGMP
< diesterase
Gg-Familie G ini i
q = Brafiykmm, Bombesin, Angiotensin, Katechol- Aktivierung der PLCR IP; T, DAG 1
amine Al
Gyy13-Famili ini -
12/13-Familie Gz Bradykinin, Bombesin, TSH Aktivierung der Rho-Kinase et
- Wirkung auf das
Cytoskelett

FSH, Follikelstimulierendes H.; LSH, Luteinisierendes H.; TSH, Thyroideastimulierendes H

aus Loffler 9. Aufl. S. 413-414



Glycoproteine

N-Glycosylierung
» an Asparagin im Sequenzmotiv -Asn-X-Ser/Thr-
» co-translational im rauen ER

e r——

Das ,Zuckerbdumchen“ wird auf IJ z )
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O-Glycosylierung

» an Serin oder Threonin (oder Hydroxy-Lysin bei Kollagen)

> post-translational im Golgi-Apparat

» 1 bis 4 Zucker

» haufig im membrannahen Bereich von Transmembranproteinen
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Nach Rassow 2006, S. 347; Loffler 9. Aufl. S. 625-626, 872



Prenyl-Reste und kurze Fettsdure-Reste als Membrananker

. " _— A S-Palmitylierung
B Abb. 49.9 Typische cytosolische Lipidmodifikationen von Proteinen. 0

A Palmitinsdure ist in Thioesterbindung an ein Cystein gekoppelt. ﬁ,gin\) 5/‘"‘\/’\/"\/\/’\/‘\/\/‘\
B Myristinsaure wird Uber tiber eine Amidbindung an ein N-terminales o
Glycin gebunden. C, D Farnesyl- und Geranylgeranylreste sind mit C-termi-

nalen Cysteinen Uber Thioetherbindungen verkniipft. Farnesylierung und il

0

Geranylgeranylierung werden gemeinsam als Prenylierung bezeichnet. P
( Protein )—N
g |

C  Farnesylierung
Q)Mi& . \/K/\)\/\/K/
D Geranylgeranylierung

@~5 x N N §

Loffler 9. Aufl. S. 627

o~ und y-Untereinheit
heterotrimerer G-Proteine &

S
\o\\\é’\g’z\% \b§

& X \.gS\ ’)rrl

NN &

s

a  HN—Gly—{T7T}- 00" HN—{T} Cys—C00™ (—COOCHy)
Protein G-a Protein G-y

kleines G-Protein
B Abb. 9.25a-d. Verankerung von Proteinen in der Plasmamem-
bran mit Beteiligung von Prenylresten. Durch die covalente Anhef-
tung von Farnesyl- und Geranylgeranylgruppen an Cysteinylreste S S
erhalten Proteine groe hydrophobe Seitenketten, deren Verankerung , Ha':‘ - C;s— Ala-c;s —COOCH,
in der Membran moduliert und durch Protein-Acylierungen unter- Rab-Protein
stiitzt werden kann. a In den heterotrimeren G-Proteinen (a.f,y) sind - ;
die a-Untereinheiten meistens N-terminal myristoyliert (alternativ an klel'nes G-Protein
einem Cysteinrest palmitoyliert), wéhrend die y-Untereinheiten tiber- &
wiegend C-terminal geranylgeranyliert sind. Im Transducin ist der C- é&@d\a Q> \g’*
terminale Cysteinrest farnesyliert und an der Carboxylgruppe methy- @é‘@b\‘ @k“‘ qé‘é\
liert. b Beispiel eines Rab-Proteins. Diese Proteine regulieren den i c/t 5 =t S
vesikuldren Transport. Sie tragen Geranylgeranylreste am C-termina- 3 | | |
len und dem néchsten oder liberndchsten Cysteinrest. ¢ Das C-termi- ¢ HsN““g:}f Cys—Met— Ser— Cys—Lys— Cys— COOCH,
nal farnesylierte H-Ras-Onkogen muss palmitoyliert werden, um fest b
an die Plasmamembran zu binden. d Im K-Ras-4B-Onkogen ist die kleines G-Protein
Bindung an die Plasmamembran von der Interaktion der terminalen
Lysin-reichen Sequenz mit negativ beladenen Phospholipiden abhén- &
gig. Nach Phosphorylierung der Serin- und Threonin-Reste wird das z&&
Protein von der Plasmamembran abgelést, da die vom Farnesylrest &

. . . g 2 . & m‘;—(_)_(_y = -
ve'rmnttelte Interaktion mit der Membran fiir die Bindung nicht aus- OO0 ® g g S
reicht Lys~Lys-Lys—Lys-Lys-Lys-Ser-Lys-Thr-Lys-Cys— COOCH,
N Loffler 8. Aufl. S. 311

d K-Ras-4B-Protein



Ubiquitinierung von Proteinen und Abbau im Proteasom

Fur den Abbau bestimmte Proteine werden durch Anheften von Ubiquitin (ein kleines Protein) markiert.

Das Anheften erfolgt covalent unter Ausbildung einer Isopeptidbindung zwischen einer Lysin-Seitenkette des

abzubauenden Proteins und dem C-terminalen Glycin-Rest des Ubiquitins.

virale Proteine. 0
I

~——G—N—C—GC—0H
H H

C-Terminus des Ubiquitins
mit Glycin-Rest
I
—C—N
Polypeptidkette des H

abzubauenden Proteins

evtl. Anhangen weiterer
Ubiquitin-Molekiile

195

Reaktionstyp:
* Trypsin-Aktivitat
@ Chymotrypsin-AKktivitat
Caspase-Aktivitat

Reaktionsraum

Das ubiquitinierte Protein wird durch das Proteasom erkannt und abgebaut.

Abzubauende Proteine sind z.B. fehlgefaltete Proteine, nicht mehr benétigte regulatorische Proteine oder

(0] o} "
I || y Isopeptid-
THz —C—ﬁ—ﬁ—c—'r Bindugn
Peptid-
¢ C|)H2 Bindugn ¢ (|:H2
3CH, Lysin- - 8CH,
| © Seitenkette |
)/?H2 }'(IJH2
BCH, O R O 0 BCH, O R O
ol |l I ol Tl |l
C—C—N—C—C— —C—N—C—C—N—C—C—
H H H H H H H
Peptid- Peptid-
Bindugn Bindugn

Ubiquitinkonjugation. Das ubi}-
quitinaktivierende Enzym El aden}/llert
Ubiquitin (Ub) (1) und ubertragt dieses
auf einen seiner Cysteinreste ().
AnschlieRend wird Ubiquitin auf einen
Cysteinrest des ubiquitinkonjugieren-
den Enzyms E2 transferiert (3).
SchlieRlich ubertragt die Ubiquitin-
Protein-Ligase E3 das Ubiquitin auf
einen Lysinrest am Zielprotein
(4a und 4b).

Anmerkung:

Eine Isopeptidbindung wird auch durch den
Gerinnungsfaktor Xllla geknupft, in diesem Fall zwischen
einem Lysin- und einem Glutamin-Rest von zwei Fibrin-
Molekiilen (Transglutaminase-Aktivitat)

| aktiver
Faktor XIII
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