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Signaltransduktion

Notwendigkeit:

Reiz
| 1)Energiebilanz
— es wird nur das gebildet was auch
wirklich gebraucht wird
- Wachstums-/Entwicklungsoptimum

2)Differenzierungsprozesse
— widerspruchliche Signaleund/oder
Reaktionen werden vermieden
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Signaltransduktion — differenzier

4
Pathogens

Umweltfaktoren

zeitlich . .
raumlich

Folie: K. Birstenbinder



Phasen der Signaltransd

Reaktion



Phasen der Signaltransd

Perzeption

¥

Signal-
— transduktion

¥

v

Reaktion Zellulare Reaktion

—




Phasen der Signaltrans

« Perzeption/Erkennung

— Signal bindet an Rezeptormolekul
(Zelloberflache oder in der Zelle)

« Signaltransduktion

— Reaktion bzw. Reaktionskaskade, die
zur finalen Reaktion fuhrt

« Zellulare Reaktion

— Veranderung zellularer Mechanismen,
die zur (physiologischen) Reaktion auf
das Signal fuhrt
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signale

Was zeichnet ein gutes Signal aus?

e Spezifitat (fGr einen bestimmten Mechanismus)

e Mobilitat -» Produktion lokal, Transport in andere Organe/Gewebe
e schnelle Produktion oder Relokation aus Speicherkompartimenten
e abschaltbar - Responses i.d.R. nicht von Dauer gebraucht



signale

Was zeichnet ein gutes Signal aus?

e Spezifitat (fGr einen bestimmten Mechanismus)

e Mobilitat -» Produktion lokal, Transport in andere Organe/Gewebe
® schnelle Produktion oder Relokation aus Speicherkompartimenten
e abschaltbar - Responses i.d.R. nicht von Dauer gebraucht

Klassische Signalmolekule: Hormone
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Plasma membrane

Welche Eigenschaften sollte ein Rezeptor besitzen?



Sighalerkennung — Reze

cell surface
\ receptors
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Membranstandige Rezeptoren erfassen

extrazellulare Signale signal
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Intrazellulare Rezeptoren erkennen das carrier
o o . rotein
Signal im Zytoplasma oder im Nukleus :
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Rezeptoren (intrazellular)
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Transduktion - Welterleltunt
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Transduktion - Aktivierung
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Proteinstruktur

Proteine: von der Aminosaure zum komplexen Molekdl
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= \hfﬁ polypeptide
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c) Tertiary structure

o polypeptide

(@) Primary structure

©2010 Pearson Education, Inc. (b) Secondary structure  (d) Quaternary structure—
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- komplexe und diverse Tertiar- und Quartarstrukturen




Transduktion - Weiterleitu

Proteine kbnnen/mussen weiter modifiziert werden:
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Transduktion - Welterleilt

Proteine kbnnen/mussen weiter modifiziert werden:

Ribosome Pho sphorylation

m Carbohydrate
ny osylation

/ Ubiquitin

SUMOylation

— Art der Modifikation beeinflusst die Aktivitat, Stabilitat und Lokalisation des Proteins



Phosphorylierung

Phosphorylierung/Dephosphorylierung

(ATE)
Phusphﬁ@e
(ADP)

Kinasen Ubertragen Phosphat auf ein
Targetprotein

Phosphatasen spalten eine
Phosphatgruppe vom Target



Phosphorylierung

Phosphorylierung/Dephosphorylierung
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Kinasen Ubertragen Phosphat auf ein Aktivierung kann sowohl durch
Targetprotein Phosphorylierung als auch durch
Phosphatasen spalten eine Dephosphorylierung geschehen

Phosphatgruppe vom Target (abhéangig vom Target)



Kinasekaskaden
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Transduktion |l - Abbau
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Proteinabbau

Phosphorylation
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Ubiguitination
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Bestimmte Form der Ubiquitinierung markiert
ein Protein fur den Abbau



Ub-vermittelter Abbau

Markierung Erkennung Abbau

Proteolyse im Proteasom

http://www.zum.de/Faecher/Materialien/beck/bilder/propro.jpg



Ub-vermittelter Abbau

Spezifitat der

Markierung Erkennung Abbau
Targeterkennung

abzubauendes Ubiquitin-
Protein Protein-Komplex

Einschleusung des
Komplexes in das Proteasom

Proteolyse im Proteasom
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Markierung durch Ubiguitin

E1l - Ub-aktivierendes Enzym E2 - Ub-konjugierendes
Enzym
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Markierung durch Ubiguitin

E1l - Ub-aktivierendes Enzym E2 - Ub-konjugierendes
Enzym
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Relevanz des Protelinabba

Arabidopsis thaliana

33 602 genes (TAIR 10)
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Transduktion - Aktivierung
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Zellulare Reaktion
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Zellulare Reaktion

Viele Reize l6sen eine
massive Veranderung in
Genexpressionsmustern
(Transkriptom) aus




Zellulare Reaktion
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Viele Reize l6sen eine
massive Veranderung in
Genexpressionsmustern
(Transkriptom) aus

Le Pape et al. (PNAS,

2009)



Zellulare Reaktion

Reiz

v

Reaktion

Perzeption

Signal-
transduktion

Zellulare Reaktion

Viele Reize l6sen eine
massive Veranderung in
Genexpressionsmustern
(Transkriptom) aus

Signaltranduktion

— streng definiert:
alles was keine de novo
Proteinsynthese erfordert

(tierische Systeme!
Pflanzen: weniger streng)

Le Pape et al. (PNAS, 2009)



Zellulare Reaktion
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Viele Reize l6sen eine
massive Veranderung in
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Promotorstruktur

Spezifische Sequenzabschnitte im Promotor sind flr die (differenzielle)
Aktivierung verantwortlich



Promotorstruktur

B 30 1 e T

Spezifische Sequenzabschnitte im Promotor sind flr die (differenzielle)
Aktivierung verantwortlich

GGGCGG

Transkriptionsfaktoren haben spezifische Erkennungssequenzen



Promotorstruktur

Transkriptionsfaktoren
— aktivierende TFs
— Inhibierende TFs
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Genaktivierung
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Signaltransduktionskaskade aktiviert
einen Transkriptionsfaktor

(z.B. durch Phosphorylierung)

— TF bindet an Promotor

— aktiviert Genexpression

http://images.slideplayer.com/9/2575768/slides/slide_1.jpg



Genaktivierung
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Signaltransduktionskaskade aktiviert
einen Transkriptionsfaktor

(z.B. durch Phosphorylierung)

— TF bindet an Promotor

— aktiviert Genexpression

http://images.slideplayer.com/9/2575768/slides/slide_1.jpg
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(X

Genexpression
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Alternativ:

TF is gebunden an Repressor

— Signaltransduktion fuhrt zu Abbau des
Repressors

— TF aktiviert Genexpression
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Gen — Proteln

" Nucleus

1. Chromatin
remodeling

oA

“Open” DNA
{ (some DNA not close
bound to proteins)

Primary transcript
(pre-mRNA)

2. Transcription

3. RNA processing

CapCogn. oy, wm Tail
Mature mRNA

Cytoplsm

4. mBNA stability
ooy R wm

Degraded mRNA
(mRNA life span

5. Translation varies)

mRNA

SR

6. Post-translational Palypeptice

modification (folding,
glycosylation,

transport, activation,
degradation of
% protein) Active protein
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Regulationsmechanismen
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Zellulare Reaktion
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Abschaltung + Verstarkung

Perzeption
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Abschaltung + Verstarkung
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Warum so kompliziert?

Reiz
‘ Warum nicht:
. Perzeption A Rezeptor = Transkriptionsfaktor
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transduktion ]
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Warum so kompliziert

» Lokalisation des Signals im Nucleus
* Fehlende modulation

(quantitatives fine-tuning der Reaktion
 Interaktion mit anderen Stimuli Rezeptor = Transkriptionsfaktor
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Interaktion von Signhalwee

‘ {a) The general flow of information during cell signaling

Signalwege haben meist multiple “cross talk”

0® 0® Fnm Punkte — verschiedene Pathways interagieren

€) Receptor-ligand
binding

€) Cellular responses

A

transduction
(via second
messengers)

NUCLEUS

) Changes in
gene expression

‘ (b) Different ways in which signals can be integrated |

117
Cé\. \O/ 4

Pathway Pathway Single pathway O :

#1 #2 ‘ L
Pathway Pathway
#1 #2
© One receptor @ Different receptors € Different receptors
activates multiple activate the same activate different

pathways pathway pathways; one pathway
affects the other
@ 201 2 Pearson Education, Inc.



Interaktion von Signalwe

‘ {a) The general flow of information during cell signaling

Signalwege haben meist multiple “cross talk”

0® 0® Fnm Punkte — verschiedene Pathways interagieren

CYTOSOL

€) Receptor-ligand
binding

€) Cellular responses

/ l NUCLEUS
e Signal
transduction
(via second
messengers) ) Changes in
gene expression

‘ (b) Different ways in which signals can be integrated |

lHH

\/l
06’
ll o<
)

Pathway Pathway Single pathway O

- Signaltransduktionsprozesse sind

nooon by in der Realitat sehr komplex
pathuay Pathvay — Aufklarung erfordert zunachst eine
D —— Vereinfachung (reduktionistische Ansatze)
e sy peitweymnon ey

affects the other
@ 201 2 Pearson Education, Inc.
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