Die Zellbiologie oder Cytologie erforscht Zellen, die
kleinsten Einheiten des Lebens. Zu ihren wesentlichen
Untersuchungsmethoden gehoren die unterschiedlichen
licht- und elektronenmikroskopischen Verfahren. Da-
durch erkannte man die verschiedenen Zellorganellen so-
wie wichtige strukturelle Bestandteile, etwa die Membra-
nen oder das Cytoskelett.

Neue Forschungsschwerpunkte bekam die Cytologie

mit der Entwicklung verschiedener biochemischer Trenn-
und Analysemethoden. Durch die Zentrifugation etwa lie-
Ben sich Zellen in einzelne Bestandteile zerlegen, die ge-
nauer untersucht werden konnten. Die Isolierung und
Identifikation von Inhaltsstoffen gelang mithilfe der Chro-
matographie. Stoffwechselwege wurden insbesondere
durch die Isotopentechnik aufgeklart. Dabei schleust man
radioaktive Isotope in Molekiile ein und untersucht an-
hand ihrer Strahlung, in welchen Produkten und Zwi-
schenprodukten des Stoffwechsels sie wieder auftauchen.

Zellen der Wasserpest

Eukaryotische Zelle und prokaryotische Zellen
im GroBenvergleich

EVOLUTION

Die Bildung von Zellen stand am Anfang des
Lebens und begann vor rund vier Milliarden
Jahren. Die ersten Zellen waren sehr einfach
aufgebaut. Sie besaBen keinen Zellkern,
waren also Prokaryoten.

Im Laufe der Zeit bildete sich in einigen Zel-
len ein komplexes Membransystem. So ent-
wickelten sich neben den Prokaryoten Ein-
zeller mit einem Zellkern, Eukaryoten
genannt.

In den ersten zwei Milliarden Jahren nach
der Entstehung der ersten Zellen waren alle
Lebewesen Einzeller. Vielzeller, wie etwa die
Wasserpest, sind aus vielen Zellen aufgebaut.
Diese haben einen gemeinsamen Stoffwech-
sel und einzelne Zellen haben besondere Auf-
gaben Uibernommen, etwa die Fortpflanzung.
Solche spezialisierten Zellen zeigen oft viel-
fache Angepasstheiten an ihre Funktion.



FORSCHUNG

Seit sich die Zellbiologie als Wissenschaft etabliert hat,
wurde versucht, einzelne Zellen und Gewebe von Tieren
oder Pflanzen in N&hrlgsungen am Leben zu erhalten,
um sie zu untersuchen. Schon 1885 gelang es, Zellen

aus Hithnerembryonen in einer Salzldsung fiir mehrere
Tage am Leben zu erhalten. Solche Zellen, die in einem
Nahrmedium kultiviert werden, bezeichnet man als
Zellkulturen. Sie sind ein wichtiges Arbeitsmaterial

in der Zellbiologie.

Die ersten menschlichen Zellen, die man in Zellkulturen
halten konnte, waren die sogenannten HELA-Zellen.
1951 hatte man sie als Probe aus dem Gebarmutterhals-
tumor von Henrietta LARCKS entnommen. Die Patientin
starb mit 31 Jahren an ihrer Krebserkrankung. Ihre
Tumorzellen teilen sich in Ndhrldsungen noch heute
ungehemmt weiter. Sie liefern Zellmaterial zu
Forschungszwecken und sind weltweit in zahlreichen
Labors vorratig. Viele Arzneimittel konnten mit HELA-
Zellen entwickelt werden. Wiirde man heute alle
HELA-Zellen zusammentragen, so waren es mehr Zellen,
als Henrietta LARCKS je hatte.

Biofermenter

Hela-Zellen

Schwerpunkte der zellbiologischen Forschung liegen
heutzutage auf der Zellteilung, der Differenzierung von
Zellen und dem programmierten Zelltod, der Apoptose.
Durch Apoptose werden Zellen, die der Korper nicht
mehr bendtigt, beseitigt. Dieser Prozess hat sich als ein
neues universelles Merkmal von eukaryotischen Zellen
herausgestellt.

ANWENDUNG

Anwendung finden die Erkenntnisse der Zell-
biologie insbesondere in der Biotechnologie.
Medikamente wie etwa Impfstoffe, Blutgerin-
nungsfaktoren und Wachstumsfaktoren fiir
die Blutbildung wie das Erythropoietin, auch
EPO genannt, werden mittels Zellkulturen in
Biofermentern in groBen Mengen hergestellt.
Zellkulturen sind auch die Grundlage fiir

die Gewebeziichtung. Damit wird geschédig-
tes Gewebe, etwa Knorpelgewebe in den
Gelenken, regeneriert oder zerstortes Ge-
webe, zum Beispiel verbrannte Haut, ersetzt.
Auch die Ziichtung von Herzklappen aus
patienteneigenem Material ist bereits in
ersten Studien gelungen.
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1 Zweilinsiges
Mikroskop von
HookE

2 Zeichnung von
HoOKE. Zellstruktur
von Kork

um = Mikrometer
nm = Nanometer

1 Der Bau von Zellen

1.1 Das lichtmikroskopische Bild
von Zellen

Nachdem niederlédndische Brillenmacher ge-
gen Ende des 16. Jahrhunderts die ersten
einfachen Mikroskope aus mehreren mitein-
ander verbundenen Linsen gebaut hatten, er-
offnete sich Naturforschern eine ganz neue
Welt: die Welt des Mikrokosmos. Der englische
Universalgelehrte Robert HookEe verdffent-
lichte 1665 eine Sammlung von Zeichnungen
in seinem Buch ,Micrographia“ darunter auch
die einer diinnen Korkscheibe, deren waben-
artig angeordneten Kammern er als mikrosko-
pisch kleine ,Poren” oder ,Zellen“ bezeichnete.
Hooke wurde durch seine Beobachtungen
zu einem der Begriinder der Cytologie oder
Zellbiologie.

Knapp 200 Jahre spater, in den Jahren 1838
und 1839, formulierten der Zoologe Theodor
SCHWANN und der Botaniker Matthias
SCHLEIDEN die Zelltheorie, welche die Zelle
als Grundbaustein von Tieren und Pflanzen
beschrieb. Sie wurde 1850 durch den Medi-
ziner Rudolf VirRcHOW erweitert. Berithmt
wurde seine Formulierung ,Omnis cellula e
cellula.”; Jede Zelle geht aus einer anderen
Zelle hervor.

Die Zelltheorie wurde in der Folge so iiber-
zeugend bestatigt, dass sie heute allgemein
anerkannt ist. IThre wesentlichen Aussagen
lauten:

(1) Alle Lebewesen bestehen aus Zellen.

(2) Alle Zellen sind in ihrem Grundbauplan
und in ihrem Stoffwechsel im Wesent-
lichen gleich.

(3) Alle Zellen entstehen aus Zellen durch
Zellteilung.

(4) Die Zelle ist die grundlegende Einheit fiir
die Struktur und Funktion der Organis-
men.

Unser Auge hat ein Auflésungsvermdgen
von circa 100 um (= 0,1 mm). Das heiBt, es
kann zwei nebeneinander liegende Punkte
nur dann getrennt wahrnehmen, wenn ihr Ab-
stand mindestens 100 um betrdgt. Da die meis-
ten Zellen kleiner als 100 um sind, kann man
sie ohne Hilfsmittel nicht sehen.

3 Verschiedene Zelltypen.
A Chlamydomonas (pflanzlicher Einzeller);
B Blattzellen der Wasserpest;

C Nervenzelle (gefarbt);

D Leberzellen (gefarbt)
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Begrenzt wird das Auflésungsvermdgen neben
anatomischen Gegebenheiten unter anderem
durch den Sehwinkel. Je groBer der Sehwin-
kel, desto gréBer nimmt man das Objekt wahr.
Die Lupe bewirkt dabei eine VergroBerung des
Sehwinkels; das Objekt erscheint uns dadurch
groBer als es in Wirklichkeit ist (virtuelles
Bild).

Wenn man sehr kleine Strukturen erkennen
will, benétigt man die Hilfe eines Mikroskops.
Die VergroBerung des Objekts erfolgt hier
durch die Kombination von zwei Linsensyste-
men, dem Objektiv und dem Okular. Das
Objektiv erzeugt zunéchst ein vergroBertes
Zwischenbild des Objekts. Dieses wird vom
Okular, das wie eine Lupe wirkt, nochmals
vergroBert. Die GesamtvergroBerung eines
Mikroskops ergibt sich aus dem Produkt von
Objektiv- und OkularvergréBerung.

Entscheidend fiir die Leistungsfdhigkeit eines
Mikroskops ist aber weniger die Gesamtver-
groBerung, sondern sein Auflésungsvermogen.
Dieses ist zum einen von der Qualitét der Lin-
sen, zum anderen von der Wellenldnge des
verwendeten Lichtes abhéngig. Dabei ent-
spricht die maximale Aufldsung aus physika-
lischen Griinden der Halfte der Wellenldnge
des eingesetzten Lichtes. Bei blauem Licht
mit einer Wellenldnge von 400 nm betrédgt das
theoretische Auflésungsvermdgen des Licht-
mikroskops (LM) circa 200 nm (= 0,2 um).
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Zellen sind allerdings héaufig farblos und fast
durchsichtig. Betrachtet man solche Zellen im
Hellfeld, einem im Schulunterricht gangigen
Verfahren, sind Details aufgrund der geringen
Lichtabsorption kaum zu erkennen. Durch den
Einsatz von Farbstoffen, die selektiv an be-
stimmte Zellbestandteile binden, kann man
die Absorption erhéhen und Strukturen bes-
ser darstellen. So ermoglichte zum Beispiel
erst die Anwendung von Farbstoffen die Ent-
deckung der Chromosomen im Zellkern.

Eine spezielle Form der Farbung wird in der
Fluoreszenzmikroskopie verwendet. Hier
werden einzelne Zellbestandteile mit fluores-
zierenden Farbstoffen markiert. Bei Bestrah-
lung mit Licht einer bestimmten Wellenldnge
leuchten diese dann farbig auf. Durch den Ein-
satz verschiedener Farbstoffe ist es moglich,
bestimmte Bereiche einer Zelle spezifisch an-
zufdrben. So kdénnen zum Beispiel manche
Proteine selektiv rot, andere hingegen griin
markiert werden.

Eine Alternative zur Farbung ist die Phasen-
kontrastmikroskopie. Hierbei werden Unter-
schiede in der Lichtbrechung verschiedener
Zellbestandteile in Hell-Dunkel-Unterschiede
umgesetzt. Dadurch koénnen Zellstrukturen
auch ohne Farbung sichtbar gemacht werden.
Voraussetzung ist allerdings, dass die Prapa-
rate nicht zu dick sind. AuBerdem werden fiir
diese Methode spezielle Objektive benétigt.

— Objektiv
.- Objekt

Kondensor

Lichtquelle

4 Strahlengang. A Auge; B Lupe; C Lichtmikroskop

5 Mundschleimhaut-
zellen.

A Hellfeld (ungeférbt);
B Hellfeld (gefarbt);

C Fluoreszenz;

D Phasenkontrast
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1 Sinneszellen aus
dem Ohr eines
Ochsenfrosches.
ALV

B TEM;

C REM

1.2 Das elektronenmikroskopische
Bild von Zellen

Da das Auflésungsvermdgen guter Lichtmi-
kroskope auf etwa 200 nm begrenzt ist, kon-
nen zwar einzelne Zellorganellen wie der Zell-
kern oder Mitochondrien erkannt werden,
ihre Feinstruktur jedoch nicht. Erst die Ent-
wicklung des Elektronenmikroskops (EM)
durch Ernst Ruska im Jahr 1931 erlaubte die
Darstellung von Strukturen und Details, die
im Lichtmikroskop nicht sichtbar sind.

In der Elektronenmikroskopie benutzt man
Elektronenstrahlen, die eine deutlich kiirze-
re Wellenldnge als die des sichtbaren Lichts
haben. Das Auflésungsvermdgen erhoht sich
dadurch um das 2000-Fache gegeniiber dem
Lichtmikroskop; es konnen Strukturen bis zu
0,1 nm aufgeldst werden.

Da Elektronen von Luftteilchen abgelenkt
werden, muss im Elektronenmikroskop ein
Hochvakuum erzeugt werden. Der von der
Elektronenquelle erzeugte Elektronenstrahl
wird mithilfe elektromagnetischer Felder, die
wie die Linsen im Lichtmikroskop wirken,
auf das Objekt gelenkt. Das entstehende
vergroBerte Zwischenbild wird durch ein elek-
tromagnetisches Okular, Projektiv genannt,
nachvergroBert. Das sichtbare Bild entsteht,
wenn die Elektronen auf den Leuchtschirm
treffen.

— Elektronen-
quelle
§l_
|
elektro-
[AF [ | magnetischer
Kondensor
D Objekt
v elektro-
] magnetisches
/v\ Objektiv
-Aun- Zwischenbild
\‘ elektro-
A magnetisches
— ,v Projektiv
A

B H Leuchtschirm

2 Transmissionselektronenmikroskop.
A im Labor; B Strahlengang im TEM

Um Objekte im Elektronenmikroskop unter-
suchen zu kodnnen, miissen diese zunachst
chemisch fixiert werden, damit die Zell-
strukturen moglichst unverdndert erhalten
bleiben. AnschlieBend werden die Praparate
entwiéssert, in Kunstharz eingebettet und mit
einem Ultramikrotom in 50 bis 100 nm diinne
Scheiben geschnitten. Ein menschliches Haar
kann so in 1000 bis 2000 Langsschnitte zer-
legt werden.

Bei der Transmissionselektronenmikro-
skopie (TEM) durchdringt der Elektronen-
strahl, dhnlich wie der Lichtstrahl im Licht-
mikroskop, das Préparat. Vergleichbar mit
der Farbung bei der Lichtmikroskopie muss
im TEM der Kontrast der Préparate verstarkt
werden. Hierzu werden die Schnitte mit
Schwermetallsalzen behandelt. Durch die
Kombination von zweidimensionalen Bildern
vieler aufeinanderfolgender Diinnschnitte
lasst sich die rdumliche Gestalt eines Orga-
nells rekonstruieren.

Mitdem Rasterelektronenmikroskop (REM)
kénnen raumliche Bilder der Oberflache ei-
nes Objekts erzeugt werden. Hierzu wird zu-
néchst die Oberfliche des Objekts mit einer
diinnen Schwermetallschicht bedampft. An-
schlieBend wird ein diinner Elektronenstrahl,
die Primérelektronen, iiber das meistens
massive Objekt gefiihrt. Dabei werden Elektro-
nen zuriickgestreut oder aus dem Objekt
herausgeschleudert, die Sekundéarelektro-
nen. Diese werden registriert und auf einem
Monitor dargestellt. Durch zeilenweise Abtas-
tung, das sogenannte Rastern, entsteht so ein
raumliches Bild von der Objektoberflache.

Durch die Kombination von TEM- und REM-
Aufnahmen kann schlieBlich der prinzipielle
Aufbau einer Zelle nachgebildet werden. Das
so entstandene dreidimensionale Modell kann
allerdings die Dynamik, die in einer lebenden
Zelle herrscht, nicht verdeutlichen.

@ Erldutern Sie, warum im Elektronen-
mikroskop keine Frischprédparate unter-
sucht werden kdnnen.
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Zellmembran Cytoplasma Kernhiille  Karyoplasma Kernkorperchen

Centriol Dictyosom  GoLGI-Vesikel Mitochondrium

3 EMBilder und schematische Darstellung einer tierischen Zelle (GroBenangaben: 1mm = 10°m, 1 um = 10-%m, 1nm = 10%m)
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griech. eu: wahr, echt
griech. pro: vor
griech. karyon: Kern
griech. archaios: uralt,
urspriinglich

GeiBel

1 Prokaryotische
Zellanhdnge bei
Escherichia coli

1.3 Vergleich von Prokaryoten
und Eukaryoten

Die Zellen aller Lebewesen lassen sich zwei
Grundtypen zuordnen. Entweder besitzen sie
- wie tierische und pflanzliche Zellen - einen
umbhiillten Zellkern und gehoéren damit zu
den Eukaryoten, oder ihnen fehlt ein echter
Zellkern. In diesem Fall werden sie zu den
Prokaryoten gezdhlt. Zu ihnen gehéren Bak-
terien und Archaeen.

Alle Prokaryoten haben die gleiche Grund-
struktur: Die Erbsubstanz liegt als ringférmi-
ges Chromosom, Nucleoid genannt, frei im
Cytoplasma vor. Dabei ist die genetische Infor-
mation nur einmal vorhanden: Prokaryoten
sind haploid. Oft kommen daneben noch klei-
ne ringférmige DNA-Molekiile, die Plasmide
vor. Prokaryotische Zellen sind von einer Plas-
mamembran umgeben, besitzen aber keine
von Membranen umgebenen Organellen. Da-
fir zeigt die Plasmamembran oft Einstiil-
pungen nach innen, an denen zum Beispiel die
Energiegewinnung ablduft, die in eukaryo-
tischen Zellen in den Mitochondrien stattfin-
det. Im Cytoplasma finden sich viele Riboso-
men, die allerdings kleiner sind als diejeni-
gen der Eukaryoten. Nahezu alle Prokaryoten
verfligen iber Zellwénde, die sich in Bau und
chemischer Zusammensetzung deutlich von
pflanzlichen Zellwdnden unterscheiden. Zahl-
reiche Bakterien besitzen zusatzlich eine duB3e-
re Schleimschicht, die Kapsel. Bei vielen Pro-
karyoten finden sich héufig fadige Anhénge.
Diese dienen als GeiBeln der Fortbewegung
oder als Pili der Anheftung. Ein Beispiel fiir
einen solchen Prokaryoten stellt das Bakteri-
um Escherichia coli dar, das bei Warmbliitern
den Darm besiedelt.

In scheinbar lebensfeindlichen Umgebungen,
wie zum Beispiel heiBen Quellen oder Salz-
seen, finden sich die Archaeen. Sie sind an
Bedingungen angepasst, die denen der Friih-
zeit der Erdgeschichte nahekommen. Moleku-
larbiologische Untersuchungen zeigen, dass
sie allerdings ndher mit Eukaryoten als mit
Bakterien verwandt sind.

Eukaryotische Zellen sind in der Regel etwa
zehnmal groBer als prokaryotische Zellen. Sie
weisen zahlreiche von Membranen begrenzte
Raume auf, die Kompartimente. Sie trennen
verschiedene Stoffwechselreaktionen vonein-
ander ab. Charakteristisch ist auch, dass bei
Eukaryoten die meisten genetischen Informa-
tionen doppelt vorliegen: Sie sind diploid.

Kapsel
A Zellwand
%% Plasmamembran
Ribosom
Cytoplasma
g QE 2 Nucleoid

)

S Plasmid

2 Bakterienzelle. A EM-Aufnahme
(Plasmid nicht erkennbar); B Schema

3 Pflanzenzelle. A EM-Aufnahme; B Schema
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1.4 Die Endosymbionten-Theorie

Wie sich im Laufe der Evolution aus pro-
karyotischen Zellen komplexe Zellen mit
einem Zellkern und verschiedenen Zellorga-
nellen entwickelt haben, ist auch heutzutage
noch eine fundamentale Frage der Biologie.

Das innere Membransystem der Zellen, also
Endoplasmatisches Retikulum, GoLGI-Appa-
rat und die Kernhille sind vermutlich durch
Einfaltungen der Plasmamembran entstan-
den.

Zellorganellen wie Mitochondrien und Plasti-
den haben sich nach der Endosymbionten-
Theorie (gr. endon: innen; sym: zusammen;
bios: Leben) aus urspriinglich frei lebenden
Bakterien entwickelt. Diese wurden vermut-
lich von groBen, Amdben dhnlichen Ureuka-
ryoten durch Endocytose aufgenommen. Bei
dieser fiir Einzeller typischen Form der Nah-
rungsaufnahme werden Nahrungspartikel an
der Zelloberfliche in Membranbldschen ein-
geschlossen, ins Zellinnere transportiert und
dort verdaut. Einige der von den Ureukaryo-
ten aufgenommenen Bakterien wurden jedoch
nicht verdaut, sondern lebten in ihnen weiter.
Im Verlauf der Evolution wurden solche Bak-
terien und die eukaryotischen Zellen vonein-
ander abhéngig, sodass schlieBlich keiner
mehr ohne den anderen leben konnte. Es hatte
sich eine Endosymbiose entwickelt.

Mitochondrien haben sich wahrscheinlich
aus Bakterien entwickelt, die durch einen ae-
roben Abbau von Néhrstoffen Stoffwechselen-
ergie gewannen. Sauerstoff war in der dama-
ligen Uratmosphére allerdings erst in geringen
Konzentrationen vorhanden und stellte fiir die
meisten Lebewesen ein Gift dar. Sie gewannen
ihre Stoffwechselenergie durch den Abbau
von Néahrstoffen ohne Sauerstoff. Dabei ist
der Energiegewinn fiir die Zellen allerdings
wesentlich geringer und die entstehenden
Endprodukte sind noch sehr energiereich.
Bakterien, die im Innern eines Ureukaryoten
iiberlebt hatten, bauten vielleicht dessen ener-
giereiche Stoffwechselendprodukte vollstan-
dig ab und vernichteten dabei gleichzeitig,
zum Vorteil des Ureukaryoten, Sauerstoff.
Indem im Laufe der Zeit solche Endosym-
bionten den Wirtszellen Stoffwechselenergie
zur Verfligung stellten, wurden sie zu Mito-
chondrien, den ,Kraftwerken der Zelle“. Man
vermutet, dass ein Teil der urspriinglichen

Ureukaryot (anaerober

Energiegewinn)

Bakterien (aerober
Energiegewinn)

Pilze Tierische Zellen

Bakterien-DNA im Laufe der Evolution in den
Zellkern der eukaryotischen Zellen tbertra-
gen wurde, sodass danach fiir die ehemaligen
Bakterien ein eigenstdndiges Leben nicht
mehrmoglich war. Auf dhnliche Weise kénnten
nachfolgend auch die Chloroplasten aus an-
deren Bakterien entstanden sein, die Energie
durch Fotosynthese gewinnen konnten.

Die Endosymbionten-Theorie wird durch viele

Fakten bestatigt. Zum Beispiel:

* Die GroBe von Mitochondrien und Plasti-
den entspricht der kleiner Bakterien.

» Beide Zellorganellen sind von zwei Mem-
branen umgeben.

e Sowohl Mitochondrien als auch Chloro-
plasten enthalten eigene DNA, wéhrend
sich die DNA der Wirtszelle im Zellkern
befindet.

e Die DNA der Organellen ist wie bei Bakte-
rien ringfoérmig.

e Chloroplasten und Mitochondrien teilen
sich relativ unabhéngig von der brigen
Zellteilung und werden bei Teilung der
Wirtszelle auf die Tochterzellen verteilt.

* Beide Zellorganellen verfiigen lber eige-
ne Ribosomen, kdnnen also eigensténdig
Proteine herstellen.

e Die Ribosomen haben die Merkmale der
Ribosomen von Prokaryoten.

(1) Erlautern Sie die Vorteile der Endo-
symbiose.

Endocytose eines weiteren Bakteriums
(Energiegewinnung aus der Fotosynthese)

Pflanzliche Zellen

1 Entstehung von Mitochondrien und Chloroplasten
nach der Endosymbionten-Theorie
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1.5 Spezialisierung von Zellen

Rund drei Milliarden Jahre lang war die Erde
ausschlieBlich von einzelligen Lebewesen be-
wohnt. Gegen Ende des Prakambriums, vor
etwa 700 Millionen Jahren, tauchten erstmals
mehrzellige Organismen auf. Im weiteren Ver-
lauf der Evolution entwickelten sich dann Or-
ganismen, die durch eine Vielfalt unterschied-
licher Zelltypen mit jeweils unterschiedlicher
Funktion gekennzeichnet waren. Diese Spe-
zialisierung ermdglichte eine effektivere
Arbeitsteilung.

In Lebewesen, wie zum Beispiel in héheren
Pflanzen und Tieren, bilden Zellen des glei-
chen Typs mit dhnlicher Funktion ein Ge-
webe. In Pflanzen unterscheidet man drei
verschiedene Gewebetypen: Das Abschluss-
gewebe, die Epidermis, bedeckt den Korpus
der Pflanze und dient ihrem Schutz. Sie be-
steht aus dicht gepackten Zellen, die eine
oder mehrere Schichten ausbilden konnen.
Die Epidermis kann auch weitere spezialisier-

Cuticula

obere
Epidermis

Palisaden-
parenchymzelle

Blattader
(Leitbilindel)

Schwamm-
parenchymzelle

untere
Epidermis

Cuticula

i T T

1 Gewebetypen beim Pflanzenblatt (C, D = LM-Aufnahmen).

te Zellen enthalten. So bilden abgewandelte
Epidermiszellen die sogenannten SchlieBzel-
len in den Blattern. Durch die Verdnderung
ihrer Form werden die Spaltéffnungen im Blatt
geschlossen oder gedffnet. Uber diese kann
die Pflanze ihren Gasaustausch mit der Um-
gebungsluft sowie den Wasserverlust kontrol-
lieren. Die Epidermis ist oftmals von einer
Wachsschicht, der Cuticula, tiberzogen. Diese
schrankt zusétzlich den Wasserverlust ein.
Das Grundgewebe, auch Parenchym genannt,
wird im Blatt von zwei Schichten fotosyn-
thetisch aktivem Gewebe gebildet. Die obere
Schicht besteht aus langgestreckten, zylindri-
schen Zellen, die das Palisadenparenchym
bilden. Es dient groBtenteils der Fotosynthese.
Die untere Schicht weist unregelméBig ge-
formte Zellen auf, die von groBen Interzellular-
rdumen umgeben sind. Im Vergleich zum Pali-
sadenparenchym enthélt dieses sogenannte
Schwammparenchym etwa drei- bis flinfmal
weniger Chloroplasten. Seine Hauptaufgabe
ist die Durchliiftung des Parenchyms. Uber
seine Interzellularrdume gelangt das fiir die
Fotosynthese bendtigte Kohlenstoffdioxid bis
in das Palisadenparenchym.

Die Leitbiindel bilden das Leitgewebe einer
Pflanze. Uber sie gelangen Wasser und darin
geloste Mineralstoffe von den Wurzeln zu den
Blattzellen. Im Gegenzug werden Fotosynthe-
seprodukte aus den Blattzellen tiber die Leit-
biindel in den restlichen Pflanzenkorper trans-
portiert.

Mehrere Gewebetypen erganzen sich und wir-
ken gemeinsam als Organ. Die Organe der Bli-
tenpflanzen sind Wurzel, Spross und Blatt.
Mehrere Organe, die gemeinsam ein funktio-
nelles Ganzes bilden, wie zum Beispiel bei der
Bliite einer Pflanze, nennt man Organsystem.
Ein Organismus setzt sich aus verschiedenen
Organen und Organsystemen zusammen, die
sich in ihren Aufgaben ergénzen.

A Laubblatt (Schema); B Blattadern (Leitbiindel); C Palisadenparenchym; D untere Epidermis mit Spaltéffnungen
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Wie bei Pflanzen sind auch bei tierischen Or-
ganismen die Zellen im Verlaufe der Evolu-
tion strukturell und funktionell differenziert
worden. Tierische Gewebe lassen sich vier
Hauptkategorien zuordnen, dem Epithelgewe-
be, Bindegewebe, Muskelgewebe und Nerven-
gewebe.

Das Epithelgewebe besteht aus einer oder
mehreren Schichten dicht gepackter Zellen,
die innere und duBere Korperoberflichen be-
decken. Bei duBeren Korperoberflachen, etwa
der Haut, sind die oberen Epithelschichten oft
verhornt und bilden dadurch einen wirksamen
Schutz vor Umwelteinflissen. Innere Korper-
oberflachen sind zum Beispiel die Hohlrdume
des Darms oder des Magens. Die Zellen des
Darmwandepithels haben nicht nur Schutz-
funktion, sondern resorbieren auch Stoffe und
geben Verdauungsenzyme ab. Epithelzellen
sind iiber eine Basallamina mit dem darun-
terliegenden Gewebe verbunden.

Im Gegensatz zu dem dicht gepackten Epithel-
gewebe besteht Bindegewebe in der Regel
aus relativ wenigen Zellen. Diese Zellen schei-
den eine extrazelluldre Grundsubstanz ab, in
der sie sich locker verteilen. Die wichtigsten
Aufgaben vom Bindegewebe sind, andere Kor-
pergewebe miteinander zu verbinden und Or-
gane zu stiitzen. Neben dem lockeren Binde-
gewebe, wie es in der Darmwand vorkommt,
findet man straffes Bindegewebe in Sehnen
und Béndern. Auch Knorpel und Knochen so-
wie das Blut z&hlen zum Bindegewebe.

Das Muskelgewebe setzt sich aus lang-
gestreckten Zellen zusammen. Diese konnen
kontrahieren und wieder erschlaffen. Es er-
moglicht nicht nur die Fortbewegung von Le-
bewesen, sondern auch den Herzschlag und
die Darmbewegung. Das Muskelgewebe der
Darmwand besteht aus Muskelzellen, die zum
Typus der glatten Muskulatur gehdren. Ihre
Zellen sind eher klein und spindelférmig. Die-

ser Muskeltypus ist fiir unwillkiirliche Kdérper-
aktivitaten verantwortlich und wird von ande-
ren Teilen des Nervensystems gesteuert als
die quergestreifte Herz- und Skelettmus-
kulatur.

Das Nervengewebe besteht aus vernetzten
Nervenzellen und Gliazellen. Nervenzellen
sind fir die Aufnahme, Verarbeitung und Wei-
terleitung von Signalen zustandig. Gliazellen
dienen der Isolation und Versorgung der Ner-
venzellen. Das Nervengewebe kontrolliert zum
Beispiel die Tatigkeit des Darms.

Die Arbeitsteilung und die aufeinander abge-
stimmten Téatigkeiten der Organe und Organ-
systeme sind Grundvoraussetzung fir die Ent-
wicklung héherer Pflanzen und Tiere.

(1) Erldutern Sie am Beispiel des Darms die
Differenzierung in Gewebe, Organ und
Organsystem.
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2 Gewebetypen bei Tieren (B-C = LM-Aufnahmen).
A Magenwand (Schema); B Muskelgewebe (glatt); C Bindegewebe; D Nervengewebe

Epithelgewebe
und Basallamina

Bindegewebe

Nervengewebe

Muskelgewebe
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Cytoplasma

1.5 Bau der Biomembranen

Jede lebende Zelle wird durch eine Zellmem-
bran begrenzt. Im Cytoplasma der Zelle be-
grenzen wiederum Membranen zahlreiche
Reaktionsrdume, Kompartimente genannt.
So sind etwa Vakuolen, Chloroplasten und Mi-
tochondrien von Membranen umgeben. Insge-
samt besteht 60 bis 90 Prozent der Trocken-
masse einer Zelle aus Membranen.

Membranen, die Bestandteile von Zellen sind,
bezeichnet man als Biomembranen. Sie be-
stehen hauptsichlich aus Lipiden und Pro-
teinen. Bei den Membranlipiden handelt es
sich um Phospholipide. Diese Molekille sind
amphipathisch, das heift sie besitzen gleich-
zeitig einen wasserliebenden, hydrophilen
und einen wasserabstoenden, hydrophoben
Bereich. Aufgrund dieses Aufbaus lagern sich
Phospholipide in hochgeordneten Molekiilver-
bdnden zusammen. Auf einer Wasserober-
flaiche zum Beispiel bilden sie eine Schicht,
die nur aus einer einzigen Lage von Molekiilen
besteht. In dieser sogenannten monomole-
kularen Schicht tauchen die hydrophilen Be-
reiche der Phospholipide ins Wasser ein und
die hydrophoben Bereiche ragen aus dem
Wasser heraus.

In Biomembranen sind Phospholipide in einer
Doppelschicht angeordnet. Darin sind ihre hy-
drophilen Bereiche jeweils nach aufen, zur
wassrigen Umgebung hin ausgerichtet. Die
hydrophoben Bereiche sind nach innen ge-
lagert, sodass sie kaum mit Wasser in Kon-
takt kommen.

Unter Beriicksichtigung dieser und weiterer
Erkenntnisse konnten Seymour SINGER und
Garth NicorsoN 1972 ein Membran-Modell
vorschlagen, das bis heute Arbeitsgrundlage
der Cytologie ist. Ihr Modell beschreibt, dass
die Phospholipid-Doppelschicht mehr oder
weniger fliissig ist, vergleichbar mit einem Ol-
film auf der Oberflache eines Sees. Die Mem-
branproteine schwimmen darin unregelmaBig
verteilt ,wie Eisberge in der See“. Deshalb
wird das Modell auch Fluid-Mosaik-Modell
genannt. Manche Proteine sind auf die Phos-
pholipid-Doppelschicht aufgelagert. Sie wer-
den als periphere Proteine bezeichnet. Im
Vergleich dazu tauchen integrale Proteine
mehr oder weniger tief in die Lipid-Doppel-
schicht ein. Einige integrale Proteine reichen
sogar von der einen bis zur anderen Membran-
seite. Mehrere Proteine kénnen auch als Pro-
teinkomplexe zusammengelagert sein.

Membranproteine haben verschiedene Funk-
tionen, dazu gehdren der Stofftransport sowie
die Verkniipfung von Zellen miteinander durch
sogenannte zellverbindende Proteine.

Auf der AuBenseite von Zellmembranen findet
man oft noch Kohlenhydrate. Sie sind entwe-
der an Membranproteine oder an Phospho-
lipide gebunden. Demzufolge unterscheidet
man zwischen Glykoproteinen und Glyko-
lipiden. Diese Kohlenhydratmolekiile haben
als Erkennungsmerkmale der Zellen eine
groBe Bedeutung. AuBerdem verleihen sie
tierischen Zellen ihre Festigkeit.

(1) Skizzieren und erlautern Sie die An-
ordnung von Phospholipiden auf einer
Oloberflache.

(2) Sticht man mit einer diinnen Nadel in
eine Zelle, so bleibt an der Einstichstelle
nach dem Herausziehen der Nadel kein
Loch. Erklédren Sie diese Beobachtung.
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Arbeiten mit Modellen

Modelle haben im naturwissenschaft-
lichen Erkenntnisprozess eine wichti-
ge Funktion. Wissenschaftler schlagen
Modelle unter anderem vor, um damit
bisherige Erkenntnisse und Beobach-
tungen zusammenzufassen, zu ver-
einfachen und zu veranschaulichen.
Ein Modell ist keine Kopie des Origi-
nals. Es zeichnet sich durch Abstrak-
tion aus: Bestimmte Merkmale des
Originals werden bewusst vernach-
lassigt, andere hervorgehoben. Im
Sinne einer Theorie oder Hypothese
werden Modelle tiber das Original
konstruiert. Neue Erkenntnisse
konnen Modelle stiitzen, verfeinern,
aber auch grundlegend verandern.
Beispielhaft wird dies an der Erfor-
schung der Biomembranen deut-
lich.

LaANGMUIR stellte 1917 erstmals aus
amphipathischen Fettsduren stabile
Schichten auf einer Wasseroberflache
her. Aus dem Vergleich der Schicht-
dicke und der MolekiilgroBe schloss
er, dass die Schichten nur aus einer
einzigen Lage von Molekiilen beste-
hen.

Mit dem gleichen Verfahren bildeten
GORTHER und GRENDEL 1925 aus
Phospholipiden, die sie aus den Zell-
membranen einer bestimmten Anzahl
von Roten Blutkdérperchen extrahiert
hatten, eine monomolekulare Schicht
auf einer Wasseroberfldche. Beim
Ausmessen dieser Schicht stellten sie
fest, dass ihre Fldche genau doppelt
so groB war wie die Oberfldchen der
verwendeten Roten Blutkdrperchen.
Daraus folgerten sie, dass die Phos-
pholipide in Zellmembranen als
Doppelschicht angeordnet sein
miussen. Auf der Grundlage dieser
Erkenntnisse wurde 1935 ein erstes
Membran-Modell, das Sandwich-
Modell, vorgestellt. Es stellt die Bio-
membran als Phospholipid-Doppel-
schicht dar, auf der auf beiden
Seiten jeweils eine Schicht aus kugel-
férmigen Proteinen aufgelagert ist.

Proteinschicht

Phospho-
lipid-
doppelschicht

Proteinschicht

1 Sandwich-Modell

Die ersten elektronenmikroskopischen
Untersuchungen von Membranen aus
den 50er Jahren schienen das Sand-
wich-Modell zu bestétigen, da die Bil-
der zunéchst falsch gedeutet wurden.
Man erkannte zwei dunkle Linien mit
einer Dicke von jeweils 2 nm, zwi-
schen denen sich eine etwa 3 nm di-
cke hellere Linie befand. Die hellere
Linie deutete man zunéchst als das
hydrophobe Innere der Membran, die
beiden duBeren dunklen Linien als
Bereiche aus Proteinen und hydro-
philen Bereichen der Phospholipide.
Heute weiBl man, dass die eigentliche
Membran nur der Bereich zwischen
den dunklen Schichten ist. Die bei-
den dunklen Linien entstehen durch
das Kontrastmittel, das der Membran
beidseitig aufgelagert ist.

I i T
2 Biomembran (EM-Aufnahme)

Um den Transport von hydrophilen
Stoffen durch Biomembranen erkla-
ren zu konnen, wurde das Sandwich-
Modell erweitert. Man vermutete,
dass Biomembranen Kanale aus Pro-

3 Erweitertes Sandwich-Modell

teinen besitzen. Da man davon aus-
ging, dass alle Biomembranen iden-
tisch aufgebaut sind, sprach man
auch von der Einheitsmembran.

Im weiteren Verlauf der Membran-
forschung ergaben sich immer mehr
Widerspriiche zu diesen Modell-
vorstellungen. Zum Beispiel ergaben
chemische Analysen, dass das Ver-
héltnis von Lipiden zu Proteinen bei
Membranen verschiedener Herkunft
auch sehr unterschiedlich sein kann.
Vor allem wurde die Lage der Protei-
ne bezweifelt. Membranen mit aufge-
lagerten Proteinschichten kénnten
nicht so flexibel sein, wie man es bei
Biomembranen beobachtete.

Nachdem man mithilfe besonderer
Mikroskopiertechniken festgestellt
hatte, dass Membranproteine unter-
schiedlich tief in die Phospholipid-
Doppelschicht eintauchen und sehr
unregelméBig in Membranen verteilt
sein konnen, schlugen Seymour
SINGER und Garth NicoLson 1972
das Fluid-Mosaik-Modell vor. Natiir-
lich wird auch dieses Membran-
Modell stédndig tiberpriift, ob es neu
gewonnenen Erkenntnissen und Be-
obachtungen widerspricht. Es wird
weiterentwickelt und muss vielleicht
auch eines Tages grundsétzlich um-
gestaltet werden. Zurzeit ist es aber
die geeignetste Arbeitsgrundlage fiir
die Erforschung von Membranen und
Zellen.
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3 Tage spater

| : |
1 Versuch zur
Diffusion

lat. semi: halb
lat. permeo: etwas
durchwandern

D» Konzentrationsgradient q Biomembran*‘
e v

1.7 Stofftransport durch
Biomembranen

Zellen und Zellkompartimente miissen einer-
seits vor dem Eindringen vieler Stoffe ge-
schiitzt werden, andererseits sind sie auf einen
standigen Stoffaustausch mit ihrer Umgebung
angewiesen. Biomembranen ermgglichen den
kontrollierten Stoffaustausch der Zellen und
Zellkompartimente. So sind sie fiir bestimmte
Molekiile, wie etwa Wasser, gut durchléssig,
wahrend andere Molekiile und Ionen sie nicht
iiberwinden kénnen. Man bezeichnet Biomem-
branen deshalb als semipermeabel.

Trennt eine semipermeable Membran zwei
Kompartimente, wobei ein Kompartiment
Wasser, das andere eine Zuckerlosung enthalt,
nimmt im Verlauf der Zeit das Volumen der
Zuckerlosung zu, wahrend das Volumen des
Wassers abnimmt. Aus dieser Beobachtung
lasst sich schlieBen, dass Wasser durch die
Membran in die Zuckerlésung dringt. Aber
warum bewegen sich Wassermolekiile in das
Kompartiment mit der Zuckerlésung hinein?
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Gibt man einige Tropfen rote Tinte in ein Ge-
faB mit Wasser, ohne dass die Losung umge-
rihrt oder bewegt wird, kann man nach
einiger Zeit feststellen, dass das Wasser iiber-
all gleichméBig rot gefarbt ist.

In Flissigkeiten und Gasen befinden sich die
Teilchen stédndig in regelloser Bewegung. Im
Lauf der Zeit verteilen sie sich dadurch gleich-
maBig in dem ihnen zur Verfiigung stehenden
Raum. Dieser Vorgang wird als Diffusion be-
zeichnet. Die roten Tintenmolekiile verteilen
sich langsam aufgrund ihrer Eigenbewegung
gleichmé&Big in dem Wasser. Sie diffundieren
dabei von Bereichen, in denen sie in hohen
Konzentrationen vorliegen, dahin, wo ihre
Konzentration gering ist, ndmlich ins Wasser.
Auch die Wasserteilchen diffundieren in Be-
reiche, in denen ihre Konzentration geringer
ist, also zwischen die Tintenteilchen. Das Er-
gebnis ist ein Konzentrationsausgleich.

Befindet sich zwischen der Zuckerlésung und
dem Wasser eine semipermeable Membran,
kénnen zwar die Wassermolekiile durch die
Membran diffundieren, die groBen Zucker-
molekiile aber nicht. Die Wassermolekiile ver-
teilen sich gleichmé&Big in dem ihnen zur Ver-
fligung stehenden Raum, also in den beiden
Kompartimenten, wahrend sich die Zucker-
molekiile nur in dem Kompartiment bewegen
konnen, in welches sie eingefillt wurden.
Dies erklart die Volumenzunahme der Zucker-
l6sung. Diese Diffusion durch eine semiper-
meable Membran wird Osmose genannt. Dif-
fundieren Wassermolekiile in Kompartimente
hinein, kommt es dort neben einer Volumen-
vergroBerung auch zu einer Druckerh6hung.

Fir die Diffusion muss eine Zelle keine Stoff-
wechselenergie aufwenden. Deshalb gehort
die Diffusion zu den sogenannten passiven
Transportprozessen.

Nur sehr kleine unpolare Molekiile wie
Sauerstoff und Kohlenstoffdioxid kénnen die
Phospholipid-Doppelschicht der Membranen
durch einfache Diffusion iberwinden. Dabei
gilt, je fettloslicher ein Molekiil ist, desto
schneller diffundiert es durch die Phospho-
lipid-Doppelschicht. Polare Wassermolekiile
konnen im Vergleich dazu nur sehr schlecht
durch die Phospholipid-Doppelschicht diffun-
dieren. Viele Zellen sind aber auf einen schnel-
len Wassertransport angewiesen. Er wird mit-
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hilfe integraler Membranproteine méglich, die
von einem zentralen Kanal durchzogen wer-
den. Durch ihn kann Wasser ungehindert von
einer Membranseite zur anderen diffundieren.
Solche Wasserkanalproteine, auch Aquapori-
ne genannt, sind so gebaut, dass nur Wasser-
molekiile ihren Kanal durchqueren kénnen.
Durch andere Kanalproteine koénnen ver-
schiedene geléste Molekiile und Ionen von
einer zur anderen Membranseite diffundie-
ren.

Fir die Reizaufnahme und Erregungsweiter-
leitung durch Sinnes- und Nervenzellen haben
gesteuerte Ionenkanile eine groBe Bedeu-
tung. Sie funktionieren dhnlich wie Tore, die
durch ein Signal gedffnet und geschlossen
werden. Ionenkanéle in den Membranen kén-
nen durch Signalmolekiile wie Hormone oder
durch Ladungsverdnderungen an der Mem-
bran gesteuert werden. Ist ein Kanal erst ein-
mal gedffnet, konnen in Abhédngigkeit vom
Konzentrationsgradienten viele Ionen gleich-
zeitig hindurchstrémen.

Andere Transportproteine in der Membran
haben charakteristische Bindungsstellen fiir
Molekiile, die durch die Membran transpor-
tiert werden sollen. Ahnlich wie ein Schliissel
zum Schloss passen muss, kénnen nur genau
passende Molekiille daran binden. Dadurch
verandert sich die rdumliche Struktur des
Transportproteins so, dass dabei das gebun-
dene Molekil durch die Membran geschleust
wird. Solche spezifischen Transportproteine

werden als Carrier, der Transportvorgang als
Carriertransport bezeichnet.

Manche Carrier besitzen Bindungsstellen fiir
mehrere Substrate. Zum Beispiel binden die
fir Glucose spezifischen Carrier neben einem
Glucosemolekiil gleichzeitig Natrium-Ionen.
Nur wenn alle Bindungsstellen besetzt wer-
den, erfolgt der Transport. Dieser sogenann-
te Cotransport verlduft beim Symport in
gleicher Richtung, beim Antiport in entgegen-
gesetzter Richtung.

Carrier konnen ihre Molekiile nur durch die
Membran transportieren, wenn der Stoff auf
einer Seite in hoherer Konzentration vor-
kommt als auf der anderen Seite. Der Trans-
port erfolgt also, wie auch bei der Diffusion,
mit dem Konzentrationsgefille. Deshalb muss
die Zelle dafir keine Stoffwechselenergie
aufwenden. Sowohl die carrier- als auch
die kanalvermittelte Diffusion zdhlen zum
passiven Transport.

Viele Stoffe, wie etwa Glucose, konnen in
Zellen aufgenommen werden, obwohl in den
Zellen bereits eine hohere Glucosekonzentra-
tion vorliegt als auBerhalb. Fir den Carrier-
transport entgegen eines Konzentrationsge-
falles miissen Zellen Stoffwechselenergie be-
reitstellen. Deshalb spricht man dann von
einem aktiven Transport. Die Energie wird
benoétigt, um den Stoff gegen den Konzentra-
tionsgradienten zu beférdern.

5 Antiport
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3 Transportprozesse durch Biomembranen

passiver Transport

aktiver Transport
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AUFGABEN Plasmolyse und Deplasmolyse bei Ligusterbeerenzellen

1 Plasmolyse und Deplasmo-
lyse bei Ligusterbeerenzellen

In lichtmikroskopischen Aufnahmen
von Zellen der Ligusterbeere erkennt
man, dass sie fast vollstdndig von
einer zentralen Vakuole ausgefiillt
sind. Der Inhalt der Vakuole ist
durch den Pflanzenfarbstoff Ligulin
blauviolett gefarbt.

Befinden sich die Zellen in einer wéss-
rigen Umgebung, ist das Zellplasma
nur als schmaler Saum zwischen
Zellwand und Vakuole zu erkennen.
Die Zellmembran liegt, wie im Sche-
ma A dargestellt, eng an der Zell-
wand an. Legt man die Zellen in
konzentrierte Zucker- oder Salz-
Losungen, beobachtet man, dass der
Protoplast, so bezeichnet man die
Zelle ohne Zellwand, schrumpft. Er
16st sich dabei, wie im Schema B dar-
gestellt, von der Zellwand ab. Dabei
intensiviert sich die Farbe in der Va-
kuole. Dieser Vorgang wird als Plas-
molyse bezeichnet. Gibt man solche
plasmolysierten Zellen in Wasser, so
erfolgt der umgekehrte Vorgang, die
Deplasmolyse. Der Protoplast ge-
langt dabei wieder in seinen ur-
sprunglichen Zustand zurtck.

a) Benennen Sie die gekennzeichne-
ten Zellstrukturen in den Schemata A
und B.

b) Deuten Sie die Beobachtungen bei
der Plasmolyse und Deplasmolyse.

¢) Betrachten Sie die Animation zur
Plasmolyse bei Zwiebelzellen und
vergleichen Sie diese mit der Plasmo-
lyse bei den Ligusterbeerenzellen.

2 Osmose-Modell

a) Erklaren Sie mithilfe des abge-
bildeten Osmose-Modells die Vor-

génge an der Zellmembran und am
Tonoplasten sowohl bei der Plasmo-
lyse als auch bei der Deplasmolyse.
b) Uberpriifen Sie, welche Aspekte
durch das Modell nur begrenzt ver-
anschaulicht werden.

3 Grenzplasmolyse

Den Zustand einer Zelle, bei dem sich
die Zellmembran nur minimal von
der Zellwand abgeldst hat, bezeichnet
man als Grenzplasmolyse. Im Zell-
verband spricht man von Grenz-
plasmolyse, wenn 50 Prozent der Zel-
len im plasmolysierten Zustand
vorliegen. Anhand einer Grenzplas-
molyse kann man die Konzentra-
tionen von geldsten Stoffen im Zell-
plasma und Zellsaft bestimmen.
Planen Sie ein Experiment, mit dem
festgestellt werden kann, wie hoch
die Glucosekonzentration in den Zel-
len der Ligusterbeeren ist.

4 Aufbau der Biomembran
Gibt man Zellen der Ligusterbeere
in Aceton oder Alkohol, so kann
man beobachten, dass der Farbstoff
Ligulin aus der Vakuole und aus der
Zelle in das umgebende Medium
auslduft.

Deuten Sie diese Beobachtung und
skizzieren Sie in diesem Zusammen-
hang den Aufbau einer Biomembran.

5 Aquaporine
Quecksilber-Ionen verstopfen die
Aquaporine in Biomembranen.

a) Erkléren Sie die Funktion von
Aquaporinen in Biomembranen.
Vergleichen Sie in diesem Zusam-
menhang die kanalvermittelte mit
der carriervermittelten Diffusion.
b) Beschreiben und erkléren Sie,
welches Ergebnis Sie bei einem
Plasmolyse- und Deplasmolyse-
versuch erwarten, wenn die Zellen
der Ligusterbeere kurz vor dem
Versuch in eine Quecksilberchlorid-
Losung getaucht werden.

6 Stofftransport durch

Biomembranen
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Die Abbildung zeigt modellhaft den
Stofftransport an der Biomembran
eines Kompartiments. In Schema B
befindet sich im Kompartiment ein
Enzym, welches den Stoff umwandelt.
a) Vergleichen Sie den Stofftransport
in Schema A und B und erkléren Sie
die Unterschiede.

b) Betrachten Sie die Animation zum
Ionenfallenexperiment und schrei-
ben Sie dazu ein Versuchsprotokoll.
c) Vergleichen Sie das Ionenfallen-
experiment mit dieser modellhaften
Darstellung des Stofftransports.
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PRAKTIKUM Plasmolyse bei Pflanzenzellen

1 Plasmolyse und Deplasmo-
lyse bei Epidermiszellen
Material: rote Kiichenzwiebel;
Pinzette; Rasierklinge; Objekttréger;
Deckglaschen; in Streifen geschnitte-
nes Filtrierpapier; Tropfpipette;
1-molare Kaliumnitrat-Losung;
Mikroskop; Wasser

Durchfiithrung: Schneiden Sie in
die untere Epidermis einer Zwiebel-
schuppe mit einer Rasierklinge
mehrere kleine

Rechtecke.

Fassen Sie eines der Rechtecke mit
der Pinzette an einer Ecke an und
ziehen Sie es vorsichtig von der
Zwiebelschuppe ab. Ubertragen Sie
es in einen Wassertropfen auf einem
Objekttréger, sodass die Oberseite
oben liegt, und decken Sie es mit
einem Deckgléschen ab. Saugen Sie
das Uberschiissige Wasser an der
Seite des Deckglaschens mit Filtrier-
papier ab. Mikroskopieren Sie das
Praparat mindestens bei 300-facher
VergréBerung. Geben Sie dann einen
Tropfen Kaliumnitrat-Losung neben
das Deckgldschen und saugen Sie es
von der gegeniiberliegenden Seite
mit Filtrierpapier unter das Deck-
glédschen.

Filtrier-
papier

Tropf-

pipetteT :
\

L

Mikroskopieren Sie nach etwa zehn
Minuten das Praparat bei mindestens
300-facher Vergroferung.

Aufgaben:

a) Zeichnen Sie eine Zelle aus dem
Zellverband, die sich in Wasser be-

& — Vakuole
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Plasmaschlauch

1 Epidermiszellen der roten Kiichenzwiebel (LM-Aufnahme). Die Zellen sind
fast vollstdndig von der Vakuole ausgefiillt. Der Vakuoleninhalt ist durch Pflanzen-
farbstoffe, sogenannte Anthocyane, rot gefarbt.

findet, und eine Zelle, die sich in Kali-
umnitrat-Losung befindet. Beschriften
Sie die erkennbaren Strukturen.

b) Erkléren Sie auf der Grundlage
der Osmose, wie die Unterschiede
zwischen den Zellen in Wasser und in
der Kaliumnitrat-Losung entstehen.

c) Informieren Sie sich anhand der
Animation zur Plasmolyse und
Deplasmolyse tiber diese Vorgénge
und erkléren Sie, welche Vorgénge
im Endstadium einer Plasmolyse am
Tonoplasten ablaufen.

d) Planen Sie ein Experiment fiir
eine Deplasmolyse bei [hrem
Zwiebelzellenpréaparat. Fiihren Sie
das Experiment danach durch.

2 Turgordruck im Modell

Strémt Wasser in den Protoplasten
einer Pflanzenzelle, so nimmt er an
Volumen zu. Dabei driickt er auf die
Zellwand. Dieser Druck, Turgor
genannt, nimmt solange zu, bis der
Gegendruck durch die Zellwand
verhindert, dass sich der Protoplast
weiter ausdehnen kann. Der Turgor
spielt eine entscheidende Rolle fiir
die Stabilitdt und Steifheit von
Pflanzen und pflanzlichen Geweben.

Material: Luftballon; diinnwandige
Plastikflasche (In Boden und Wéande
wurden Locher gestochen.)
Durchfiihrung: Basteln Sie aus den
angegebenen Materialien ein Modell
einer Pflanzenzelle.

Aufgaben:

a) Vergleichen Sie eine Pflanzen-
zelle mit dem Modell. Geben Sie an,
welche Bestandteile des Modells
und einer Pflanzenzelle sich
entsprechen.

b) Erkldren Sie anhand des Modells,
was man in den Naturwissenschaften
unter einem Modell versteht.

c) Erklédren Sie mit dem Modell den
Turgordruck, die Plasmolyse und die
Deplasmolyse.

d) Beschreiben Sie, welche Trans-
portvorgédnge am Plasmalemma ab-
laufen, wenn der Turgordruck und
der Gegendruck durch die Zellwand
gleich groB sind.

3 Turgorverlust

Material: frisch abgeschnittene
Sprosse mit Laubblattern einer
krautigen Pflanze, z.B. FleiBiges
Lieschen; zwei Bechergldser (100 ml);
gesdttigte Kochsalz-Losung; Wasser
Durchfiihrung: Stellen Sie einen
Spross in Wasser, den anderen in
die geséttigte Kochsalz-Losung.
Aufgabe:

Beschreiben und erkléren Sie das
Versuchsergebnis, das nach etwa
24 Stunden zu beobachten ist.
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um = Mikrometer
1um=10"%m;
entspricht dem
Millionstel eines
Meters

nm = Nanometer
1nm=10"7m;
entspricht dem
Milliardstel eines
Meters

1 Zellkern. A EM-Aufnahme; B Schema;

1.8 Zellbestandteile

Der Zellkern oder Nucleus (GroBe: 3-15 um)
ist abgesehen von der Zentralvakuole in man-
chen Pflanzenzellen das groBte Zellorganell
einer eukaryotischen Zelle. Er enthélt das Erb-
material, das fir die Zellteilung und fiir die
Steuerung der Stoffwechselvorgénge verant-
wortlich ist, und gilt somit als Steuerzentrale
der Zelle.

Der Kern ist vom Cytoplasma durch die Kern-
hiille abgegrenzt. Diese besteht aus einer in-
neren und einer duBeren Membran und steht
mit dem Endoplasmatischen Retikulum (ER)
der Zelle in enger Verbindung. Uber die Kern-
poren in der Kernhiille ist ein kontrollierter
Stoffaustausch zwischen dem Kerninneren
und dem umgebenden Zellplasma mdglich. Im
Innern des Zellkerns befindet sich, eingebettet
in eine wassrige Grundsubstanz, ein Gewirr
aus fadigen Strukturen, das als Chromatin
bezeichnet wird. Es besteht aus Proteinen und
Nucleinsduren und enthélt die genetische In-
formation der Zelle. Das Chromatin verdichtet
sich vor jeder Zellteilung, sodass klar vonein-
ander getrennte Chromosomen sichtbar wer-
den. Weiter kommen im Zellkern ein oder
mehrere Zellkernkoérperchen oder Nucleoli
vor. Sie sind beteiligt an der Bildung der Ribo-
somen, den Orten der Proteinbiosynthese.

Kernhiille

Ribosomen (GréBe: 15-30 nm) sind sehr klei-
ne rundliche Zellorganellen, die frei im Cyto-
plasma vorkommen oder an die rohrenfor-
migen Strukturen des Endoplasmatischen
Retikulums gebunden sind. Ribosomen syn-
thetisieren mithilfe von Bauanleitungen aus
dem Zellkern die Zellproteine. Besonders viele
Ribosomen kommen in Zellen vor, die standig
viele Proteine synthetisieren, wie etwa Dri-
senzellen. So kann eine menschliche Leberzel-
le mehrere Millionen Ribosomen besitzen.
Freie Ribosomen produzieren Proteine fiir den
Eigenbedarf der Zelle. Am ER gebundene Ribo-
somen synthetisieren hauptséchlich Proteine,
die in die Zellmembranen eingebaut oder von
der Zelle abgegeben werden.

Mitochondrien (GréBe: 1-10 um) sind stdb-
chenférmige Zellorganellen. Die Zahl der Mito-
chondrien pro Zelle ist abhéngig von der Stoff-
wechselaktivitdt der Zelle. Eine menschliche
Leberzelle enthélt in der Regel mehr als 1000
Mitochondrien. Mitochondrien vermehren
sich durch Zweiteilung. Sie werden von zwei
Membranen begrenzt, einer inneren und au-
Beren. Die innere Membran ist zur Ober-
flachenvergroBerung in viele Falten gelegt, die
sich ins Innere des Mitochondriums erstre-
cken. Die Grundsubstanz, die ein Mitochon-
drium ausfiillt wird Matrix genannt. Sie ent-
halt DNA, Ribosomen und zahlreiche Enzyme.

Nucleoli

Chromatin

ER
Ribosom

Kernpore

C REM-Aufnahme; D Kernporen (EM-Aufnahme)
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Mitochondrien werden auch als ,Kraftwerke
der Zellen“ bezeichnet, denn in ihnen finden
Stoff- und Energieumwandlungen statt. Ener-
giereiche Stoffe werden in den Mitochondrien
mithilfe von Sauerstoff enzymatisch abgebaut.
Diesen Prozess bezeichnet man als Zell-
atmung. Die dabei frei werdende Energie wird
in Form von Adenosintriphosphat, abge-
kiirzt ATP, gespeichert. Die Bildung von ATP
findet an der inneren Mitochondrienmembran
statt. ATP-Molekiile werden ins Cytoplasma
beférdert und kénnen dort iiberall bei ener-
gieverbrauchenden Reaktionen Energie be-
reitstellen. Zum Beispiel liefert ATP die Ener-
gie fiir den aktiven Carriertransport.

Plastiden sind typische Bestandteile von
Pflanzenzellen. Zu ihnen gehdéren die griinen
Chloroplasten, die gelbroten Chromoplas-
ten und die farblosen Leukoplasten. Plas-
tiden variieren stark in GroBe und Form.
Sie gehen aus gemeinsamen Vorstufen, den
Proplastiden, hervor. Chromoplasten verur-
sachen in Bliiten und Friichten die Rot-, Gelb-
und Orangefdarbung. Diese Farben dienen oft
als Signale, durch die Tiere zur Bestiaubung
und Samenverbreitung angelockt werden.
Leukoplasten sind Speicherorte fiir Starke
und Fette. Chloroplasten, die in allen griinen
Pflanzenzellen vorkommen, sind die Orte, in
denen die Fotosynthese stattfindet. Dabei
wird aus Kohlenstoffdioxid und Wasser mithil-
fe von Licht, Enzymen und Chlorophyll ener-
giereiche Glucose aufgebaut. Wie Mitochon-
drien sind Chloroplasten von zwei Membranen
umgeben, enthalten DNA sowie Ribosomen
und vermehren sich durch Zweiteilung. Thre
Grundsubstanz, das Stroma, wird von flachen
Membranensackchen durchzogen. Diese soge-
nannten Thylakoide sind an manchen Stellen
kreisrund und geldrollenartig iibereinander
gestapelt. Man nennt diese Stapel Grana. In
die Membranen der Thylakoide sind Chloro-
phyll und andere Blattfarbstoffe eingelagert,
mit denen das Licht fiir die Fotosynthese ein-
gefangen wird.

Vakuolen gehdren ebenfalls zu den charak-
teristischen Organellen von Pflanzenzellen.
Sie nehmen oft den groBten Teil ihres Zell-
volumens ein. Die mit Zellsaft gefiillte Vakuole
ist von einer Membran, dem Tonoplasten,
umgeben und so gegen das Cytoplasma abge-
grenzt. Pflanzenvakuolen dienen zum einen
zur Speicherung von Stoffen. Dies kdnnen

Reservestoffe, Abfallstoffe, Farbstoffe oder Gif-
te zum Schutz vor TierfraB sein. Zum anderen
dienen Vakuolen der Stabilitdt von nicht ver-
holzten Pflanzenteilen.

Aufgrund der im Zellsaft gel6sten Stoffe ist
dort die Konzentration an Wassermolekiilen
niedriger als in der Umgebung der Zelle. So
diffundieren Wassermolekiile aus der Umge-
bung durch das Cytoplasma in die Vakuolen
hinein. Dadurch nimmt das Zellvolumen zu
und die Zellmembranen werden gegen die
starren Zellwdnde gepresst. Dieser Druck,
Turgor genannt, verleiht den Pflanzen Steif-
heit und Stabilitat.

duBere Membran

innere Membran

Matrix

DNA

Ribosom

duBere Membran
innere Membran

DNA
Thylakoid

Grana

Stroma
Ribosom
Starkekorn
Intermembranraum

Zellwand
Cytoplasma
Zellkern

Vakuole mit
Farbstoffen
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Bei eukaryotischen Zellen wird ein groBer Teil
des Zellvolumens von einem ausgedehnten in-
neren Membransystem ausgefiillt. Es besteht
im Wesentlichen aus dem GoLgGIi-Apparat
und dem Endoplasmatischen Retikulum
(ER). Zwischen diesen bewegen sich kleine,
von Membranen umgebene Bldschen, die
Vesikel, hin und her.

Das Wort ,Endoplasmatisches Retikulum®
heift ibersetzt ,innerplasmatisches Netz-
werk®. Es besteht aus miteinander verbun-
denen, membranbegrenzten Réhren und ab-
geflachten Sdckchen und durchzieht das
Cytoplasma der gesamten Zelle. In EM-Aufnah-
men erkennt man, dass es sich bis in die duBe-

S NS Yo R

5 Endoplasmatisches Retikulum.
A EM-Aufnahme (Querschnitt); B Schema

entstehendes
GoLcI-Vesikel

6 Dictyosom. A EM-Aufnahme (Querschnitt); B Schema

re Membran der Kernhiille fortsetzt. In vielen
Bereichen sind auf seiner Oberflache Riboso-
men angeheftet. Man kann daher zwischen
dem rauen, ribosomentragenden ER und dem
glatten ER, das nicht mit Ribosomen besetzt
ist, differenzieren. Raues und glattes ER unter-
scheiden sich in ihren Aufgaben im Zellstoff-
wechsel.

Das glatte ER ist insbesondere am Abbau von
Giften oder auch Medikamenten beteiligt.
AuBerdem hat es in bestimmten Zelltypen die
Aufgabe, Lipide und Hormone zu synthetisie-
ren.

Das raue ER arbeitet eng mit den auf seiner
Oberflaiche angelagerten Ribosomen zusam-
men. Diese synthetisieren Polypeptidketten
und geben sie in den Innenraum des ERs ab.
Dort werden sie in mehreren Schritten verdn-
dert und gefaltet, sodass daraus Proteine mit
ihrer typischen Raumstruktur entstehen.

Der Transport der Proteine zu den Bestim-
mungsorten in der Zelle erfolgt dann zu einem
Teil im Innenraum des Rohrensystems des
rauen ERs, zu einem anderen Teil durch Vesi-
kel. Fiir den Vesikeltransport werden die Pro-
teine an der Oberfliche des ERs in kleine
Membranaussackungen gegeben. Diese ver-
groBern sich und werden dann als Vesikel ab-
geschniirt. Solche ER-Vesikel konnen mithilfe
von Mikrotubuli - fadigen Proteinen, die das
Cytoplasma durchziehen - zur Zelloberflache
bewegt werden und dort mit der Zellmembran
verschmelzen. Auf diese Weise gelangen die
Proteine aus dem Vesikelinneren ins AufBlen-
medium der Zelle. Andere ER-Vesikel befor-
dern Proteine zum GoLGI-Apparat.

Der GoLGI-Apparat besteht aus abgeflachten
Membransdckchen, den sogenannten Zister-
nen, sowie aus Golgi-Vesikeln. Die Zisternen
sind oft dicht gestapelt. Solche Membran-
stapel werden Dictyosomen genannt. Die Ge-
samtheit aller Dictyosomen einer Zelle ist der
GoLcI-Apparat. Er ist eine Schaltstelle des
Stofftransports. Insbesondere ist er am Export
von Stoffen aus der Zelle beteiligt. Der GoLGI-
Apparat tibernimmt Proteine vom ER. Dazu
verschmelzen Vesikel, die vom ER abgeschniirt
werden, mit Zisternen des GoLGI-Apparats.
Dabei gelangen die Proteine aus den GOLGI-
Vesikeln in den Innenraum der Zisternen.
Manche Proteine werden dort noch weiter ver-
andert. Vor allem aber werden Proteine dort
sortiert und konzentriert. Danach werden sie
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in GoLcGi1-Vesikel verpackt und an die Bestim-
mungsorte in der Zelle oder nach auBen be-
fordert.

Einige GoLcI-Vesikel enthalten als Proteine
verschiedene Verdauungsenzyme. Diese sind
am Abbau von Stoffen beteiligt, die von Zellen
aufgenommen werden. Zellen kénnen durch
Einstiilpungen ihrer Zellmembran Stoffe auf-
nehmen. Gelangt etwa ein nédhrstoffreicher
Partikel auBen an die Zelloberflache, senkt
sich die Zellmembran zu einem Griibchen ein.
Das Membrangriibchen vertieft sich und wird
als Vesikel abgeschniirt. Dieser Vorgang wird
als Endocytose, der néhrstoffhaltige Vesikel
als Endosom bezeichnet.

Das Endosom wird ins Innere der Zelle bewegt.
GoLcI-Vesikel mit Verdauungsenzymen wer-
den als primédre Lysosomen bezeichnet. Endo-
somen und primére Lysosomen verschmelzen
zu sekundidren Lysosomen. In ihnen kom-
men die ndhrstoffreichen Partikel der Endo-
somen mit den Verdauungsenzymen aus den
priméren Lysosomen in Kontakt und werden
abgebaut. Die dabei entstehenden verwert-
baren Verdauungsprodukte werden durch die
Membran des sekundéren Lysosoms ins Cyto-
plasma transportiert. Sie stehen der Zelle als
Baustoffe oder zur Energiegewinnung zur Ver-
figung.

Auch zelleigenes Material, etwa beschéddigte
Zellbestandteile, werdenin sekundéren Lysoso-
men abgebaut, denn die Zelle kann bestimmte
Stoffe daraus wieder verwerten.

Stoffe, die im sekunddren Lysosom nicht
verdaut werden konnen, werden in Vesikel
verpackt. Diese werden zur Zelloberflache be-
férdert und verschmelzen dort mit der Zell-
membran. Dabei werden die unverdaulichen
Reste nach auBen abgegeben. Diesen Vorgang
nennt man Exocytose.

Zellbiologie
ERVesikel ——© =
Verdauungsenzym
Dictyosom
.§ priméres
Lysosom

Verdauungs

produkte j

unverdau-
licher Rest

sekundéres
Lysosom

Fa) !

2> néhrstoff-
' reicher
Partikel

Cytoplasma

Zellmembran
AuBenmedium

8 Lysosomen und intrazelluldrer Stoffabbau

(1) Rote Blutkorperchen besitzen keinen Zell-
kern. Erkléren Sie, welche Zellvorgédnge
in diesen Zellen deshalb nicht ablaufen
konnen.

(2) Vergleichen Sie den Aufbau von Mito-
chondrien und Plastiden.

(3) Ribosomen konnen radioaktiv markierte
Aminoséduren in Aminosdureketten ein-
bauen. Dann lasst sich anhand der Radio-
aktivitat verfolgen, wohin die Amino-
sdureketten transportiert werden. Zum
Beispiel findet man anschlieBend Radio-
aktivitat in sekundéren Lysosomen.
Beschreiben und erklédren Sie den Weg
der radioaktiven Aminosduren vom Ribo-
som bis ins sekundére Lysosom.

7 Endocytose (TEM-Aufnahmen). A, B Membrangriibchen; C Abschniirung des Vesikels; D Vesikel



Zellbiologie 35

1.9 Angewandte Biologie:
Zellkulturen in der Medizin

Die meisten Pflanzen- und Tierzellen kénnen
unter geeigneten Bedingungen in einem Kul-
turmedium leben und sich vermehren. Sol-
che Zellkulturen kommen immer mehr in
der Medizin zur Anwendung. Primidre Zell-
kulturen enthalten Einzelzellen, die einem
Organ direkt entnommen und fiir die Kultur
aufbereitet werden. Tierische Zellen teilen
sich in Kultur aber nur etwa 50- bis 100-mal.
Durch Eingriffe, wie etwa das Einschleusen
von Tumorgenen, kann man erreichen, dass
sich auch tierische Zellen in Zellkultur perma-
nent weiterteilen. Sekundare Zellkulturen
enthalten solche manipulierten Zellen.

Zellkulturen ersetzen in zunehmendem MaBe
Tierversuche, in denen zum Beispiel die Ver-
traglichkeit von Pharmaka, Chemikalien und
Biomaterial, wie etwa Kontaktlinsen und Pro-
thesen, getestet werden. Kulturen aus mensch-
lichen Leberzellen nutzt man insbesondere,
um die Wirksamkeit von potentiellen Medika-
menten zu untersuchen und zu prifen, ob bei
ihrem Abbau im Zellstoffwechsel schadliche
Stoffe gebildet werden. Die Ergebnisse aus sol-
chen Testverfahren lassen sich viel besser auf
Menschen Ubertragen, als Ergebnisse aus Tier-
versuchen.

GroBe Bedeutung haben Zellkulturen fiir die
Vermehrung von Viren, die man fiir die Her-
stellung von Impfstoffen benétigt. Da Viren
sich nur in lebenden Zellen vermehren kon-
nen, mussten sie bislang entweder in Tieren

Vermehrung
der Zellen

Vermehrung
der Viren

. &0

oder in befruchteten Hihnereiern vermehrt
werden. IThre Vermehrung in Zellkulturen be-
schleunigt und vereinfacht die Impfstoffher-
stellung wesentlich.

Jedes Jahr muss gegen Grippeviren ein neuer
Impfstoff entwickelt werden, da sich die Ober-
flachenproteine des Virus schnell verdndern
und eine vorherige Impfung nicht vor einer
Infektion durch eine neue Virusvariante
schiitzt. Seit iber 50 Jahren nutzt man fir
die Vermehrung der neuen Virusvarianten
bebriitete Hiihnereier aus einer sterilen An-
zucht. In Deutschland wurde 2007 der erste
Grippeimpfstoff aus einer Zellkultur zugelas-
sen. Mit diesem Verfahren kann schneller und
flexibler als bisher auf einen erhéhten Bedarf
an Impfstoff reagiert werden. So miissen etwa
bei einer drohenden Epidemie die speziellen
Hihnereier nicht erst besorgt werden, son-
dern aus wenigen tiefgefrorenen Zellen lassen
sich sehr schnell groBe Zellkulturen gewin-
nen. Dadurch hat sich die Impfstoffproduktion
von neun auf vier Monate verkiirzt.

Auch verschiedene andere Impfstoffe werden
bereits mithilfe von Zellkulturen hergestellt,
meist jedoch noch mit priméren Zellkulturen.
Dabei werden stdndig wieder Lebewesen, zum
Beispiel Hiihner oder Affen, gebraucht, um tei-
lungsfahige Zellen zu gewinnen. Im Gegensatz
dazu handelt es sich bei den Zellen, in denen
Grippeviren geziichtet werden, um sich per-
manent weiter teilende Zellen. Solche sekun-
déren Zellkulturen werden auch schon fiir die
Produktion von Polio- und Tollwut-Impfstoffen
eingesetzt.

Isolierung
der Viren

Gewinnung der
Oberfldchenproteine

2 Grippeviren.
A EM-Aufnahme
(gefarbt);

B Schema eines
Grippevirus

Kontrolle
und Abfiillen

Grippe-
impfstoff

1 Produktion des Grippeimpfstoffes. A Die Zellkultur wird aufgetaut und die Zellen werden zur Vermehrung angeregt.

B Nach Zugabe und Vermehrung der Grippeviren in den Zellen werden diese zerstért und die Viren gelangen in die umgebende
Losung. C Die Viren werden aus der Losung isoliert. D Nur Bruchstiicke aus der Virusoberfliche werden verwendet.

E Nach den Qualitatskontrollen wird der Impfstoff abgefiillt.
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AUFGABEN (vernetzt) Erythrocyten

1 Zellorganelle

Die Zellorganellen von Erythrocyten
werden im Verlauf ihrer Reifung ab-
gebaut. Aber ihr Zellinneres ist von
einem ausgepragten Cytoskelett
durchzogen. Dieses ist unmittelbar
unter der Zellmembran besonders
stark ausgebildet und an vielen Stel-
len mit ihren integralen Proteinen
verkniipft. Es stabilisiert ihre Linsen-
form und erlaubt gleichzeitig ihre
elastische Verformbarkeit. Im Cyto-
plasma liegt eine hohe Konzentration
an Hamoglobin vor, ein Protein, das
die Atemgase bindet.

a) Vergleichen Sie Erythrocyten mit
anderen tierischen Zellen hinsicht-
lich der Zellbestandteile und den
damit verbundenen Funktionen.

b) Erkléren Sie am Beispiel der Ery-
throcyten das Basiskonzept Struktur
und Funktion.

2 Erythrocytenmembran

°4/18/18/4/
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Lo/ K o/ &

Auf der Erythrocytenmembran be-
finden sich verschiedene Glykolipide
und Glykoproteine, welche die Blut-
gruppenspezifitdten, wie etwa das
ABO-System, bestimmen. Gegen diese
Antigene befinden sich im Blut jeder
anderen Blutgruppe Antikorper.

Sie bewirken, dass Erythrocyten

mit den entsprechenden Antigenen
verklumpen. Nur bei Blutgruppe 0
liegen keine Antigene auf der
Erythrocytenmembran vor.

a) Skizzieren und beschriften Sie
den Bau einer Erythrocytenmembran
unter Berticksichtigung ihrer Ver-
kniipfung mit dem Cytoskelett.

b) Erklaren Sie das Schema zur
Vertraglichkeit von Spender- und
Empféangerblut.

3 Erythrocytenresistenz

In einem Versuch gibt man Erythro-
cyten in 20 Reagenzgléser mit an-
steigenden Salzkonzentrationen von
0 Prozent bis 5 Prozent. Von den Ver-
suchsergebnissen sind der Ubersicht-
lichkeit wegen nur drei dargestellt:

A B C

Zusatzliche mikroskopische Unter-
suchungen zeigen zum Teil verdnder-
te Zellformen der Erythrocyten in
den verschiedenen Salz-Losungen.
Die Bildfolge D bis F zeigt jeweils
einen normalen und zwei Erythro-
cyten mit abnormer Zellform:

a) Formulieren Sie mogliche Fragen,
die mit dieser Versuchsreihe geklart
werden sollten.

b) Deuten Sie die Beobachtungen

in den drei Reagenzgldsern unter
Bertiicksichtigung der LM-Aufnah-
men. Ordnen Sie dazu die LM-Aufnah-
men D bis F den Reagenzglasern mit
den entsprechenden Salzkonzentrati-
onen A bis C zu.

4 Transportprozesse

Im Plasma des Erythrocyten liegt eine
sehr hohe Hamoglobinkonzentration
vor. Zum Ausgleich wird die Ionen-
konzentration durch Natrium-Kalium-
Pumpen niedrig gehalten.

k@

innen

a) Beschreiben Sie anhand der Ab-
bildung die Funktion der aktiven
Natrium-Kalium-Pumpe.

b) Erlautern Sie, warum eine Zer-
stérung der Erythrocyten erfolgt,
wenn man ihre Natrium-Kalium-
Pumpen hemmt.

5 Glucoseaufnahme

3

w
o
=

N}
o
=

o
o

75 50
Glucosekonzentration im
Aufnahmemedium [mmol/1]

Geschwindigkeit der Glucose
aufnahme [umol/ml Zellen - h]
)

o

Die Abbildung zeigt die Aufnahme
von Glucose in Erythrocyten in
Abhéngigkeit von der Glucose-
konzentration im Aufnahmemedium.
a) Erstellen Sie eine Anleitung fir
die Durchfithrung des Versuches.

b) Deuten Sie das Versuchsergebnis.
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1 Schliissel-Schloss-
Modell

1 Enzyme bewirken Stoffwechsel

1.1 Enzyme sind Biokatalysatoren

In jeder Zelle finden wéahrend des Stoffwech-
sels unzdhlige chemische Reaktionen statt.
Diese Reaktionen laufen stets unter Energie-
umsetzung ab, da das Losen und Kniipfen
chemischer Bindungen Energieumwandlun-
gen erfordert. Fiir viele chemische Reaktionen
gilt dabei der Grundsatz, dass sie nur dann
spontan ablaufen, wenn ihre Ausgangsstoffe
mehr Energie enthalten als die entstehenden
Produkte.

Spontane Reaktionen konnen aber so langsam
verlaufen, dass sie kaum wahrnehmbar sind.
Eine wiéssrige Saccharose-Lésung kann man
beispielsweise jahrelang bei Raumtemperatur
stehen lassen, ohne dass eine nennenswerte
Reaktion zu den energiedrmeren Produkten
Glucose und Fructose erfolgt. Der Grund
hierfiir liegt in einer Energiebarriere, die zwi-
schen Ausgangsstoffen und Endprodukten
liegt. Zundchst muss durch Zufuhr eines
Energiebetrages die Energiebarriere tiberwun-
den werden, bevor die Reaktion ohne weitere
Energiezufuhr selbststdndig ablaufen kann.
Die anféngliche Energiezufuhr zum Start der
Reaktion nennt man Aktivierungsenergie.
Sie kann durch Zufuhr von Warmeenergie be-
reitgestellt werden. In Zellen wiirden dadurch
aber alle Reaktionen gleichzeitig beschleunigt
werden. AuBerdem wiirden beispielsweise
Proteine denaturiert werden. Ein geregelter
Stoffwechsel wére unméglich. Unter Zellbe-
dingungen werden daher Stoffwechselreak-
tionen in Gang gesetzt beziehungsweise be-

aktives
Zentrum

2 Substratspezifitat. A Schliissel-Schloss-
Modell; B Modell der induzierten Passform

A
G
%ﬂ ’ Aktivierungs-
B \ energie flir
Aktivierungs- E;Ct}zﬁ sierte
energie flir R kY_
katalysierte eation
Reaktion
/'\""‘"1 “““ -
=== I T
S |
Energieniveau ! i
Ausgangs- 1 !
stoffe (z.B. | Energie- |
Saccharose) | gewinn |
i
I
| |
’ L
I /’I
I .-
| N\
! -
-

-X Energieniveau Endprodukte
.B. Glucose und Fructose)

Reaktionsverlauf

3 Energieprofil chemischer Reaktionen

schleunigt, indem Wirkstoffe die erforderliche
Aktivierungsenergie herabsetzen. Der Wirk-
stoff selbst geht unverdndert aus der Reaktion
hervor. Solche Biokatalysatoren ermdglichen
es, dass bestimmte Stoffwechselreaktionen bei
Koérpertemperatur ablaufen kénnen. Die in le-
benden Zellen wirkenden Biokatalysatoren
heiBen Enzyme.

Im Vergleich zu den aus der Technik bekann-
ten Katalysatoren wie Platin oder Nickel be-
schleunigen Enzyme Reaktionen um ein Viel-
faches. Zudem reagieren sie h&ufig nur mit
einem Ausgangsstoff, dem Substrat. Beispiels-
weise spaltet das Enzym Saccharase nur das
Disaccharid Saccharose, nicht aber andere
Disaccharide wie Maltose. Enzyme sind sub-
stratspezifisch.

Die meisten Enzyme sind Proteine, die von
einer oder mehreren Polypeptidketten gebil-
det werden. Sie verleihen dem Enzym eine in-
dividuelle dreidimensionale Gestalt. Das Sub-
strat bindet nur an einer bestimmten Region
des Enzyms, dem aktiven Zentrum. Die Sub-
stratspezifitdt beruht darauf, dass zwischen
Substrat-Molekiil und dem aktiven Zentrum
Wechselwirkungen mdoglich sind, sodass das
Substrat von dem aktiven Zentrum angezogen
und gebunden werden kann. Modellhaft kann
man sich vorstellen, dass ein Substrat in das
aktive Zentrum des Enzyms passt, wie ein
Schliissel in das dazugehoérige Schloss. Man
spricht vom Schliissel-Schloss-Modell.
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Diese Modellvorstellung berticksichtigt aber
nicht, dass sich sowohl die Raumstruktur des
Substrat-Molekils als auch die des Enzym-
Molekiils durch Wechselwirkungen zwischen
Substrat und aktivem Zentrum veréndern.
Man hat daher das starre Schliissel-Schloss-
Modell um das Modell der induzierten
Passform (engl induced-fit) erweitert. Die
wechselseitige Anpassung von Substrat und
Enzym kann man sich modellhaft veranschau-
lichen: Beim Ankleiden passt sich die Form
einer Hose der Korperform an, gleichzeitig
verleiht sie dem Tréger eine bestimmte Form.

Durch die Bindung des Substrat-Molekiils
an das aktive Zentrum des Enzym-Molekiils
entsteht ein Enzym-Substrat-Komplex. Das
Substrat-Molekiil befindet sich dabei in einem
instabilen Zustand, in dem bestimmte Bin-
dungen gespannt oder gelockert sind. So kén-
nen diese leichter geldst und andere neu ge-
bildet werden. Das Substrat wird dadurch
chemisch verdndert.

Im Substrat-Molekiill kénnen nur ganz be-
stimmte Bindungen geldst oder gekniipft wer-
den. Das Enzym hat also eine ganz bestimmte
Wirkung auf das Substrat-Molekiil. Anders
ausgedrickt kann das Enzym nur eine be-
stimmte Reaktion katalysieren. Man sagt, En-
zyme sind wirkungs- oder reaktionsspezi-
fisch. Zum Beispiel spaltet das Enzym
Saccharase das Disaccharid Saccharose stets
unter Wasseranlagerung in Glucose und Fruc-
tose. Andere denkbare Reaktionen werden
nicht katalysiert.

Aus dem Enzym-Substrat-Komplex werden das
entstandene Produkt und das Enzym freige-
setzt. Das Enzym geht dabei unverdndert aus
der Reaktion hervor. Bereits kleinste Enzym-
mengen geniigen daher, um grofe Substrat-
mengen umzusetzen. Beispielsweise kann ein
einziges Saccharase-Molekil innerhalb einer
Sekunde mehrere Tausend Saccharose-Mole-
kiile umsetzen.

Enzyme steuern und regeln chemische Reak-
tionen in lebenden Zellen. Sie katalysieren
sowohl anabole Stoffwechselschritte, bei de-
nen kleine Molekiile zu grofen Molekiilen auf-
gebaut werden, als auch katabole Stoffwech-
selschritte, bei denen grofe Molekiile abgebaut
werden. Enzyme sind damit die universellen
Werkzeuge des Stoffwechsels.

Begriinden Sie anhand von Abbildung 3,
warum die freigesetzte Energiemenge un-
abhéngig davon ist, ob die Reaktion durch
Warmeenergie oder Enzymkatalyse er-
moglicht wurde.

(2) Methanolvergiftungen wurden frither
behandelt, indem man dem Patienten
groBe Mengen Ethanol (Trinkalkohol)
zufiihrte. Beide Alkohole werden im
Kérper zunachst durch die Alkohol-
Dehydrogenase oxidiert. Aus Ethanol
entsteht dabei Ethanal, Methanol reagiert
zum giftigen Methanal. Im weiteren
Verlauf werden beide Substanzen zu Koh-
lenstoffdioxid und Wasser abgebaut.

a) Beschreiben Sie die Substrat- und
Wirkungssperzifitdt der Alkohol-Dehydro-
genase.

b) Begriinden Sie die Therapie der Metha-
nolvergiftung mit Ethanol.

Erldutern Sie anhand der Abbildung 2
das Modell der induzierten Passform und
vergleichen Sie es mit dem Schliissel-
Schloss-Modell.

@ Erkléaren Sie, warum der Austausch einer
Aminosdure im Enzym-Molekiil zum voll-
stédndigen Funktionsverlust des Enzyms
fihren kann, aber auch ohne Auswirkung
bleiben kann.

Enzym
(Saccharase)

aktives
Zentrum

(®)

5 Modell der
induzierten Passform

Substrat Enzym-
(Saccharose) Substrat-
Komplex

O\® Fructose

4 Katalysierter Zyklus
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Enzymaktivitat [relative Einheiten)]

1.2 Beeinflussung der Enzymaktivitit

Anderungen der Temperatur und des pH-
Wertes beeinflussen die Enzymaktivitat. Sie
haben Auswirkungen auf die Raumstruktur
der Enzyme und bestimmen damit wesentlich
deren Aktivitat.

Der Zusammenhang zwischen der Aktivitat
eines Enzyms und der Temperatur wird durch
eine Optimumkurve verdeutlicht. Bei stei-
genden Temperaturen erhoht sich die Reak-
tionsgeschwindigkeit zunéchst stark. Die Be-
obachtung, dass die Geschwindigkeit einer
Reaktion mit steigender Temperatur zunimmt,
ist bei vielen chemischen Reaktionen zu ma-
chen. So fithrt eine Temperaturerh6hung um
10°C im Allgemeinen zu einer Verdoppelung
der Reaktionsgeschwindigkeit. Man spricht
von der Reaktions-Geschwindigkeits-Tem-
peratur-Regel, kurz RGT-Regel.

Der beobachtete Zusammenhang ldsst sich
insbesondere mit der wachsenden Teilchen-
bewegung erkldren. Substrat- und Enzym-
Molekiile treffen infolgedessen mit groBerer
Wahrscheinlichkeit aufeinander, sodass es
schneller zur Bildung von Enzym-Substrat-
Komplexen und somit zu einem héheren Stoff-
umsatz pro Zeiteinheit kommt. Die hochste
Aktivitdt erreicht ein Enzym beim Tempe-
raturoptimum.

Bei hoheren Temperaturen verringert sich die
Enzymaktivitdt wieder. Enzym- und Substrat-
Molekiile bewegen sich jetzt zu schnell, sodass
Substrat-Molekiile nicht im aktiven Zentrum
gebunden werden koénnen. AuBerdem nimmt
im Enzym-Molekiil die Bewegung der Poly-
peptidkette zu. Dadurch werden Wechselwir-

Amylase

Trypsin

I I I
5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

pH-Wert

1 pH-Optima verschiedener Verdauungsenzyme des Menschen

~
~
~
N
AN
Reaktions-
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\

Enzymaktivitat [relative Einheiten]

»
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2 Enzymaktivitdt in Abhédngigkeit von der
Temperatur

kungen zwischen den Aminosdureresten der
Polypeptidkette zerstort. Dies hat eine Veran-
derung der Raumstruktur des Enzym-Mole-
kils zur Folge. Das Enzym denaturiert und
kann kein Substrat mehr im aktiven Zentrum
binden und umsetzen.

Untersucht man die Abh&ngigkeit der Enzym-
aktivitdt vom pH-Wert, so erhdlt man auch
hier eine Optimumkurve. Jedes Enzym zeigt
ein charakteristisches pH-Optimum. Eine Ab-
weichung von diesem pH-Wert fithrt zu einer
Verringerung der Enzymaktivitat. Erniedrigt
man beispielsweise den pH-Wert, so lagern
sich vermehrt H*Ionen an negativ geladene
Aminosaurereste des Proteins. Diese werden
dadurch ungeladen und kénnen nicht mehr
mit anderen geladenen Bereichen der Poly-
peptidkette in Wechselwirkung treten. Die
typische rdumliche Struktur des Proteins &n-
dert sich. Das Enzym denaturiert und kann
seine Funktion nicht mehr erfiillen.

(1) Griines Gemiise wird beim Lagern all-
maéhlich braun, da der griine Farbstoff
Chlorophyll durch ein zelleigenes Enzym
abgebaut wird. Begriinden Sie, warum
man zum Beispiel Erbsen oder Brokkoli
vor dem Einfrieren kurz in kochendes
Wasser tauchen sollte.

(2) Ordnen Sie die Enzyme aus Abbildung 1
den verschiedenen Abschnitten des
menschlichen Verdauungstraktes zu und
begriinden Sie Ihre Entscheidung.
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1.3 Cofaktoren

Nur wenige Enzyme bestehen ausschlieflich
aus Proteinen. Die Mehrzahl benétigt neben
dem eigentlichen Substrat weitere Bestandtei-
le fiir die Katalyse. Diese im Vergleich zu Enzy-
men kleinen Molekiile oder Ionen nennt man
Cofaktoren.

Cofaktoren teilt man nach ihrer chemischen
Struktur in zwei Klassen ein:

Zu der einen Klasse gehdren anorganische
Metall-Ionen wie Eisen-, Kupfer- oder Man-
gan-lonen. Sie stabilisieren hédufig die Raum-
struktur von Enzymen oder helfen mit, das
Substrat zu binden.

Zu der anderen Klasse gehoren komplexe or-
ganische Molekiile, die Coenzyme. Sie konnen
dauerhaft an das aktive Zentrum des Enzyms
gebunden sein oder sich vortibergehend zu-
sammen mit dem Substrat anlagern. Coen-
zyme geben im Verlauf der Enzymreaktion
Elektronen, Protonen oder chemische Grup-
pen an das Substrat ab oder nehmen sie vom
Substrat auf. Da sie dabei verdndert werden,
bezeichnet man sie auch als Cosubstrate. In
einer zweiten enzymatischen Reaktion miis-
sen die Coenzyme daher regeneriert werden.

AUFGABE Das HARDEN-YOUNG-Experiment

Hefezellen setzen Glucose unter
anaeroben Bedingungen zu Ethanol
und Kohlenstoffdioxid (CO,) um.

An diesem Vorgang sind zahlreiche
Enzyme beteiligt, deren Aktivitat
man auch auBerhalb von Zellen
untersuchen kann.

Im Jahr 1905, also noch bevor man
wusste, dass fiir die Enzymkatalyse
héufig kleine thermostabile Cofakto-
ren bendtigt werden, fiihrten Arthur
HARDEN und William YounG das

[
nebenstehende Experiment durch. nach Versuch b)
a) Bes.chrelben Sie die Durchfithrung 24 h= | Dialysat + Glucose 4
und die Beobachtungen des HARDEN- @ = Keine
Younc-Experiments. Dialyseschlauch " CO,Entwicklung
b) Deuten Sie die Versuchsergeb- aus seml- = keine
. permeabler = CO.Ent-

nisse. Membran ) g

. . AuBenmedium wicklung
c) Begriinden Sie, warum man + Gl A

ucose Versuch c) [

Coenzyme auch als Cosubstrate —i keine H

bezeichnen kann. Versuchsreihe 1

Wichtige Coenzyme sind Adenosintriphosphat
(ATP) und Nicotinamid-Adenin-Dinucleotid
(NAD).

Wahrend ATP als Energielibertrager dient, ist
NAD fiir die Ubertragung von Protonen und
Elektronen zustdndig. NAD wird im Korper
aus dem Vitamin Niacin gebildet. Auch viele
andere Vitamine sind Vorstufen oder Bestand-

teile von Coenzymen.

AFY

Reaktion
des Coenzyms

Regeneration
des Coenzyms

1 Modell zur Wirkungsweise eines Coenzyms.
S = Substrat; E = Enzym; Coe = Coenzym; P = Produkt

A

g = CO,Ent-
ickl
Versuch a) wekng
Filtrat + Glucose
=> CO,-
Entwicklung = CO,Ent-
ﬁ wicklung

[

;
=]
el

(@ [

CO,-Entwicklung Versuchsreihe 2
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1.4 Reaktionsgeschwindigkeit und
Hemmung der Enzymaktivitat

Um die Geschwindigkeit einer enzymkataly-
sierten Reaktion zu ermitteln, kann man die
Menge an Produkt, die pro Zeiteinheit gebildet
wird, bestimmen. Bei derartigen Versuchen
stellt man fest, dass die Reaktionsgeschwin-
digkeit bei einer konstanten Enzymmenge und
konstanten Reaktionsbedingungen im Wesent-
lichen von der Konzentration des Substrats
abhidngt. So wéchst die Geschwindigkeit der
Reaktion mit steigender Substratkonzentra-
tion zundchst an und ndhert sich dann
asymptotisch einem Sattigungswert.

Auf Teilchenebene kann man diese Beobach-
tung folgendermaBen erklaren: Bei geringer
Substratkonzentration liegen zundchst nur
wenige Enzym-Substrat-Komplexe vor. Die
Reaktionsgeschwindigkeit ist entsprechend
niedrig. Mit steigender Substratkonzentration

Vmax

Reaktionsgeschwindigkeit [v]

Substratkonzentration [S]

1 Abhingigkeit der Reaktionsgeschwindigkeit
von der Substratkonzentration

<

{
2 O
) L)
X { ~Tanmitor

ungehemmte
Reaktion

@

Reaktionsgeschwindigkeit [v]

kompetitiv
gehemmte Reaktion

Substratkonzentration [S]

2 Reversible Hemmung. A kompetitiv; B nichtkompetitiv

=S

nimmt auch die Wahrscheinlichkeit fiir das
Zusammentreffen von Enzym- und Substrat-
Molekiilen zu. Es entstehen mehr Enzym-
Substrat-Komplexe, die Reaktionsgeschwindig-
keit ist hoher. Ab einer bestimmten Substrat-
konzentration liegen alle Enzym-Molekiile als
Enzym-Substrat-Komplexe vor, die maximale
Reaktionsgeschwindigkeit v ist erreicht.
Durch eine weitere Erhohung der Substrat-
konzentration lasst sich die Reaktionsge-
schwindigkeit nicht mehr steigern, da Enzyme
stets die gleiche Zeit benétigen, um das Sub-
strat zu binden und umzusetzen. Eine Steige-
rung der Reaktionsgeschwindigkeit ist dann
nur durch eine Erhéhung der Enzymkonzen-
tration moglich.

Die Enzymaktivitdt und damit die Reaktions-
geschwindigkeit kénnen durch Hemmstoffe,
Inhibitoren genannt, beeinflusst werden. Bin-
det der Inhibitor dabei dauerhaft an das En-
zym, so ist die Hemmung nicht umkehrbar,
also irreversibel. Bei einer reversiblen Hem-
mung kann der Inhibitor wieder vom Enzym
gelost werden. Zwei Formen der Hemmung
sind von besonderer Bedeutung:

Bei der kompetitiven Hemmung dhnelt der
Inhibitor dem natiirlichen Substrat und kon-
kurriert mit diesem um die Besetzung des ak-
tiven Zentrums. Ein gebundener Inhibitor wird
nicht umgesetzt und 16st sich wieder aus dem
aktiven Zentrum. Er verringert dadurch die
Geschwindigkeit der Enzymreaktion. Mit zu-
nehmender Substratkonzentration steigt die
Wahrscheinlichkeit, dass Substrate an das ak-
tive Zentrum binden. Bei hoher Substratkon-
zentration wird daher die maximale Reak-
tionsgeschwindigkeit trotz des Inhibitors
erreicht.

i
k=

S = Substrat
I = Inhibitor

A

ungehemmte
Reaktion

Reaktionsgeschwindigkeit [v]

nichtkompetitiv
gehemmte Reaktion

Substratkonzentration [S]
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Bei der nichtkompetitiven Hemmung be-
steht zwischen dem Inhibitor und dem Substrat
keine Ahnlichkeit. Der Inhibitor bindet nicht
am aktiven Zentrum, sondern an einer ande-
ren Stelle. Er verursacht dadurch eine Ande-
rung der Raumstruktur des Enzyms. Das ak-
tive Zentrum wird dabei so verandert, dass es
kein Substrat mehr binden kann. Durch nicht-
kompetitive Inhibitoren wird damit immer ein
Teil der Enzym-Molekiile blockiert. Auch wenn
sich der Inhibitor abldst, bindet er sofort an
einem anderen Enzym-Molekiil. Da hierdurch
die Zahl aktiver Enzyme verringert wird, kann
die maximale Reaktionsgeschwindigkeit einer
ungehemmten Reaktion nicht erreicht wer-
den. Auch kann die hemmende Wirkung nicht
durch eine erhohte Substratkonzentration auf-
gehoben werden, denn Inhibitor und Substrat

AUFGABEN Enzymhemmung in der Medizin

konkurrieren bei dieser Form der Hemmung
nicht um das aktive Zentrum.

Kompetitive und nichtkompetitive Inhibitoren
konnen auch dauerhaft an Enzyme binden. In
diesen Fillen liegt eine irreversible Hem-
mung vor. So wirkt beispielsweise das Anti-
biotikum Penicillin, indem es eine kovalente
Bindung mit einem Aminosdurerest im ak-
tiven Zentrum des Enzyms Transpeptidase ein-
geht. Dadurch wird die Synthese bakterieller
Zellwande verhindert, sodass die Bakterien
getotet werden.

Schwermetall-lonen wie Cyanid-, Quecksilber-
oder Blei-lonen binden auBerhalb des aktiven
Zentrums und verdndern dabei die Raum-
struktur des Enzyms. Sie wirken damit als
Enzymgifte.

Hypoxanthin (16slich)

Purine — . Xanthin-
l Oxidase
i l Iom
HN N

— Guanin -----> > OJ\ ‘ 11§\> - J\

\%O —> Ausscheidung
N
H

Xanthin (16slich) Harnsaure (schwerlbshch)

und -ausscheidung besteht, ist bei
den meisten Gichtkranken die Aus-
scheidung tiber die Nieren gestort.
Eine erh6hte Harnsdurekonzentra-
tion im Blut ist die Folge. Ein bew&hr-
tes Medikament zur Gichtbehand-
lung ist Allopurinol.

a) Stellen Sie die Versuchsergebnisse
grafisch dar und erldutern Sie diese.
b) Erklédren Sie die Wirkungsweise
von Allopurinol unter Berticksichti-
gung der Strukturformeln.

1 Abbauweg der Purine

Gicht ist eine Stoffwechselkrankheit,
bei der es infolge hoher Harnséure-
konzentrationen im Blut zu Ablage-
rungen von Harnsédurekristallen in
Gelenken und Geweben kommt. Die
betroffenen Gelenke sind gerétet,
angeschwollen und schmerzen stark
bei Bertihrung.

OH
N7 \
P,
\N N

H

2 Allopurinol

Harnséure entsteht beim Abbau von
Purinen. Purine sind Bestandteile
von Nucleinsduren, die vom Korper
gebildet werden. Der Mensch nimmt
auch groBe Mengen an Purinen mit
der Nahrung auf. Diese werden in
mehreren Schritten zunéchst in was-
serldsliche Verbindungen tberfiihrt
und anschlieBend durch das Enzym
Xanthinoxidase in die schwerlésliche
Harnséure, die mit dem Urin ausge-
schieden wird.

Wéhrend bei Gesunden ein Gleich-
gewicht zwischen Harnsdurebildung

Reaktions-
Substrat- geschwindigkeit v
konzen- in pmol/(l - min)
tration [S]
in pmol/1 ohne mit
Allopurinol | Allopurinol
0,5 1,8 0,4
1,0 2,8 0,8
2,0 4,0 1,3
3,0 4,8 1,9
5,0 5,7 3,0
10,0 6,5 4,7
15,0 6,7 6,2
20,0 6,8 6,8

3 Versuchsergebnisse
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1.6 Angewandte Biologie: Enzyme
fiir Industrie und Haushalt

Enzyme spielen nicht nur fiir den Stoffwechsel
von Lebewesen eine herausragende Rolle. Thre
besonderen Eigenschaften nutzt man auch bei
vielen biochemischen Prozessen, zum Beispiel
in der Lebensmittel- oder Waschmittelindus-
trie. Die bendtigten Enzyme gewinnt man in
groBen Mengen und hoher Reinheit zumeist
aus gentechnisch verdnderten Bakterien.

Im Lebensmittelbereich besitzt die enzymati-
sche Starkeverzuckerung groBe wirtschaft-
liche Bedeutung. In einem mehrstufigen Pro-
zess wird pflanzliche Starke - etwa aus Mais,
Kartoffeln oder Weizen - in verschiedene
Kohlenhydrate umgewandelt. Man erhélt so
StiBungsmittel aus preiswerter Starke und
ist nicht auf die Saccharosegewinnung aus
Zuckerrohr oder Zuckerriiben angewiesen.

Im ersten Schritt dieses Verfahrens, der Star-
keverfliissigung, wird Stdrke durch eine
a-Amylase in Bruchstiicke zerlegt. Es entsteht
Maltodextrin-Sirup, ein Gemisch aus Maltose
und ladngeren Ketten aus Glucosemolekiilen.
Bei der Verzuckerung wird dieser Sirup
durch verschiedene Enzyme weiter zerlegt. Je
nach Wahl des Enzyms erhilt man beispiels-
weise Maltosesirup oder Glucosesirup, ein
Gemisch aus Glucose und anderen Zuckern.
Glucosesirup hat mittlerweile Saccharose ganz
oder teilweise in vielen Sii- und Backwaren
ersetzt. Da Fructose eine deutlich héhere SiiB-
kraft als Glucose besitzt, wird bei der Isomeri-
sierung ein Teil der Glucose-Molekiile durch
das Enzym Glucoseisomerase in Fructose-
Molekiile umgewandelt. Der entstandene Sirup
hat einen Fructose-Anteil von bis zu 55 Pro-
zent und besitzt anndhernd die gleiche SiB-
kraft wie Saccharose. In den USA hat dieser
aus Maisstarke gewonnene HFC-Sirup (engl
high fructose corn) Saccharose als SiiBungs-
mittel weitgehend verdréngt.

Ein weiteres, wirtschaftlich bedeutsames An-
wendungsgebiet fiir Enzyme sind Waschmittel.
Beim Waschvorgang werden Fettverschmut-
zungen durch Tenside vom Gewebe geldst.
Tenside versagen aber weitgehend bei eiweif3-
haltigen Verschmutzungen wie zum Beispiel
Eigelb, Milch oder Blut. Mit Proteasen, von
denen etwa 200 mg pro kg Waschpulver zuge-
setzt werden, kann man dieses Problem lésen.

Proteasen spalten an bestimmten Stellen Pep-
tidbindungen, sodass die eiweiBhaltigen Ver-
schmutzungen aus dem Gewebe geldst werden
konnen.

Neben Proteasen setzt man Waschmitteln
héufig auch Amylasen zu, um stidrkehaltige
Flecken zu entfernen. Der Zusatz von Lipasen
dient zum Fettabbau bei niedrigen Waschtem-
peraturen. Cellulasen bauen von der Baum-
wollfaser abstehende Mikrofasern ab, sodass
sich die Wasche anschlieBend weicher an-
fiihlt.

Starkebrei aus Mais,
Kartoffeln oder Weizen

1. Stérke-
verfliissigung

o-Amylase
v

Maltodextrinsirup

2. Verzuckerung

a-Amylase Glucoamylase
B-Amylase Pullulanase
Maltosesirup Glucosesirup
3. Isomerisierung Glucose-
isomerase
Fructosesirup

1 Enzymatische Stiarkeverzuckerung
(Schema)

AUFGABE Waschmittelenzyme

Waschmittel
mit Enzymen

/OhneEnZYme

T T T T T
0 20 40 60 80 100
Waschtemperatur [°C]

Waschaktivitat [rel. Einheit]

»
»

Leiten Sie aus der
nebenstehenden
Abbildung
Empfehlungen fiir
die Verwendung
enzymhaltiger
Waschmittel ab.
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AUFGABEN Enzyme

1 Konzentrations-Zeit-
Abhangigkeit einer Enzym-
reaktion

»
»

Konzentration [rel. Einheiten]

Zeit [rel. Einheiten]

Die Abbildung gibt die Konzentrati-
onsanderungen von freiem Enzym
(E), freiem Substrat (S) und die des
Enzym-Substrat-Komplexes (ES) im
zeitlichen Verlauf einer Enzymreak-
tion wieder.

a) Erklédren Sie den Verlauf der
Kurven und geben Sie an, wie sich
die Konzentration des gebildeten
Produkts entwickeln wird. Gehen Sie
davon aus, dass aus einem Substrat-
Molekiil ein Produkt-Molekiil ent-
steht.

b) Erldutern Sie, wie sich die Kon-
zentrationen von Enzym, Enzym-
Substrat-Komplex und Substrat bis
zum Ende der Reaktion weiter
entwickeln werden.

2 Bestimmung der
Reaktionsgeschwindigkeit
Das Enzym Katalase kommt in den
Zellen nahezu aller Lebewesen vor
und bewirkt die Spaltung des Zell-
giftes Wasserstoffperoxid (H,0,) zu
Wasser (H,0) und Sauerstoff (O,).
In einem Experiment wurde der
Einfluss der Substratkonzentration
auf die Geschwindigkeit der
Katalasereaktion bestimmt.

Zur Verfligung standen eine Katalase-

und eine konzentrierte Wasserstoff-
peroxid-Losung.

Die Messungen wurden mit folgender
Apparatur durchgefiihrt, die im Fol-
genden skizziert ist:

(/)

[
|
TR OO SO

\J

Bei der Durchfiihrung des Experi-
ments erhielt man folgende Mess-
ergebnisse:

Substrat- Reaktions-
konzentration | geschwindigkeit

[%] [ml O,/5 min]
0,5 19,22
0,75 23,18
1,0 27,45
1,5 29,94
2,0 31.98
3,0 34,60
6,0 40,67
12 33,23

a) Definieren Sie den Begriff Reakti-
onsgeschwindigkeit und erkldren Sie,
wie man diese mit den gegebenen
Materialien experimentell bestimmt.
b) Stellen Sie die Versuchsergebnisse
grafisch dar und erklédren Sie den
Kurvenverlauf.

c) Erlautern Sie, wie sich die Ge-
schwindigkeit der Reaktion erh6hen
lieRe.

d) Katalase kann durch Hydroxyl-
amin gehemmt werden. Erldutern
Sie, wie man experimentell die Frage
beantworten kann, ob der Hemmstoff
kompetitiv oder nichtkompetitiv
wirkt.

3 Regulation des Stoffwechsels

zentraler Stoffwechsel

Aspartat
Aspartatkinase

Phosphoasparaginsdure

Aspartatsemialdehyd
Lysin
Homoserin
Threonin
Methionin

In einem Versuch wurde die Frage
untersucht, wie die Synthese der
Aminosduren Threonin und Lysin
reguliert wird. Dazu wurde die pro
Zeiteinheit gebildete Menge an Phos-
phoasparaginsdure in Abhéngigkeit
von der Lysinkonzentration

ohne Threonin und mit Threonin
bestimmt.

ohne Threonin

mit Threonin

>
I I I I I L

Konzentration an Lysin
[rel. Einheiten]

Konzentration an Phosphoasparagin-
saure pro Zeiteinheit [rel. Einheiten]

a) Werten Sie den Versuch aus und
prifen Sie, wie das Enzym Aspartat-
kinase reguliert wird.

b) Skizzieren Sie ein Modell der
Aspartatkinase mit allen Bindungs-
stellen, dem zugehorigen Substrat
und den Effektor-Molekiilen.

c) Erklaren Sie den Vorteil dieser
Enzymregulation durch Lysin und
Threonin.
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PRAKTIKUM Enzyme

1 Enzymeigenschaften

X b= sl

Das Enzym Urease spaltet Harnstoff in Ammoniak.

_NH,
0=C_
NH,

+ H,0 <— 2NH, + CO,

2NH, + 2H,0 + CO, <—> 2NH] + HCO, + OH"

Eine dem Harnstoff _CH,
chemisch dhnliche NH
Substanz ist N-Methyl- 0=C_
harnstoff. NH,

Material: 2%ige Harnstoff-Losung; 50%ige Harnstoff-
Losung; 2%ige N-Methylharnstoff-Losung (Xn); Urease;
0,1%ige Urease-Suspension; Phenolphthalein-Lésung (F);
Tropfpipetten; Spatel; Brenner; 6 Reagenzglaser;
Reagenzglasstédnder

Durchfiihrung: Fiillen Sie in Reagenzglas 1 und 2 je-
weils 2 ml der verdiinnten Harnstoff-Losung, fiigen Sie
zwei Tropfen Phenolphthalein-Losung zu beiden Ansat-
zen hinzu und schiitteln Sie um.

Geben Sie dann 1 ml der Urease-Suspension in Reagenz-
glas 2.

Geben Sie in Reagenzglas 3 drei Spatelspitzen Harnstoff,
erhitzen Sie die Probe iiber dem Brenner und fiihren Sie
anschlieBend durch Zuficheln eine Geruchsprobe
durch.

Geben Sie 2 ml verdiinnter Harnstoff-Losung in Reagenz-
glas 4 und 2 ml geséttigter Harnstoff-Losung in Reagenz-
glas 5.

Fiillen Sie 2 ml der N-Methylharnstoff-Losung in Reagenz-

glas 6.

Geben Sie zwei Tropfen Phenolphthalein-Losung und an-
schlieBend zeitgleich jeweils 1 ml der Urease-Suspension
zu den Reagenzglédsern 4 bis 6.

Reagenzglas 1112|3456
2%ige Harnstoff-Losung (ml) 212 -12]-1-
50%ige Harnstoff-Losung (ml) -l -1-1-121-
Harnstoff (Spatelspitzen) -l -3 -1-1-
N-Methylharnstoff-Losung (Tr.) -l -1-1-1-12
Phenolphthalein-Losung (Tr.) 212 -121]2|2
Urease-Suspension (ml) -1 -]1111]1

2 Einfluss von Hitze auf die Enzymwirkung
Ursache fiir die Verfarbung von angeschnittenem Obst
oder Kartoffeln ist die Reaktion pflanzlicher Phenole mit
Sauerstoff. Die Reaktion wird durch das pflanzeneigene
Enzym Phenoloxidase katalysiert.

Material: Banane; Becherglas; Brenner; Stativklammer
Durchfiihrung: Tauchen Sie

eine Banane etwa zehn Se-

kunden lang bis zur Halfte

in kochendes Wasser. Halten

Sie anschlieBend eine zweite

Banane fiir etwa 5 bis 10 Se-

kunden in der gezeigten Weise

in die nicht leuchtende Brenner-

flamme.

Die Schale darf dabei nicht verkohlen.

Aufgabe: Beschreiben und erklaren Sie die Versuchs-
beobachtung.

3 Untersuchung der Enzymhemmung

NG

Acarbose hemmt den enzymatischen Abbau von Stdrke zu
Glucose. Unter dem Handelsnamen Glucobay® wird es in
der Diabetes-Therapie eingesetzt.

Material: 1 Tablette Glucobay®; Iod-Kaliumiodid-Losung;
1%ige Amylose-Losung; 1%ige Amylase-Losung; Morser
mit Pistill; 6 Reagenzglédser; Reagenzglasstander; 3 Becher-
glaser; Mikropipetten; Wasser

Durchfiihrung:

Zerreiben Sie eine Tablette Glucobay® im Mérser und
schldammen Sie diese in 20 ml Wasser auf. Befiillen Sie
sechs Reagenzglaser mit jeweils 5 ml der 1%igen Amylose-
Loésung. Geben Sie in Reagenzglas 3 bis 6 steigende Men-
gen (25, 50, 100, 150 ul) Glucobay®-Suspension. Geben Sie
zu Reagenzglas 2 bis 6 rasch jeweils 0,5 ml Amylase-
Losung. Geben Sie nach fiinf Minuten jeweils zwei Trop-
fen Jod-Kaliumiodid-Losung in alle Reagenzglaser.

Reagenzglas 1 2 3| 4 5 6
Amylose-Losung (ml) 5 5 5 5 5 5
Glucobay-Suspension (ul) - - | 25| 50 | 100 | 150
Amylase-Losung (ml) - 105105(05]|05]|05
Iod-Kaliumiodid-Lésung (Tr.) | 2 2 2 2 2 2

Aufgabe: Notieren Sie Thre Versuchsbeobachtungen
und erkléren Sie diese.

Aufgabe: Beschreiben und deuten Sie die Versuchs-
ergebnisse.
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AUFGABEN (forschen und erkennen) HILL-Reaktion

Frage

Aus welchen Ausgangsstoffen der Fotosynthese
stammt der freigesetzte Sauerstoff?

Lichtenergie
6 COZ +6 HZO Chlorophyll 6 02 + Céleoé

Hypothesen

Der bei der Fotosynthese freigesetzte Sauerstoff stammt:
e aus Kohlenstoffdioxid.
* aus dem Wasser.
e zum Teil aus dem Wasser und zum anderen Teil
aus dem Kohlenstoffdioxid.

Methode

Fiir den Versuch werden isolierte Chloroplasten in
kohlenstoffdioxidfreiem Wasser aufgeschwemmt.

Als Elektronenakzeptor wird DCPIP verwendet.

DCPIP ist im oxidierten Zustand blau, im reduzierten
Zustand (DCPIPH,) farblos. Folgende Versuche werden
angesetzt:

An- | isolierte Chloroplasten | DCPIP Licht

satz | im CO,freiem Wasser

1 7 ml 0,2 ml abgedunkelt*

2 7 ml 0,2 ml belichtet

3 7 ml - belichtet

* (Glas mit Alufolie umwickelt)

Farben nach der Belichtung

Farben vor der Belichtung

Ergebnis

Beschreibung:

Deutung:

Erkenntnis

Das Versuchsergebnis zeigt, dass Sauerstoff auch in
Abwesenheit von Kohlenstoffdioxid freigesetzt werden
kann und in isolierten Chloroplasten Teilschritte der
Fotosynthese ablaufen kénnen.

Damit ist die Hypothese, , der bei der Fotosynthese frei-
gesetzte Sauerstoff stammt aus Kohlenstoffdioxid®,
widerlegt und die Hypothese, ,der freigesetzte Sauerstoff
stammt aus dem Wasser*, bestéatigt.

Der dargestellte Versuch wurde 1937
von Robert HiLL durchgefiihrt und
war der erste experimentelle Beweis
dafiir, dass der bei der Fotosynthese
griuner Pflanzen freigesetzte Sauer-
stoff aus der Spaltung des Wassers
stammt. Der Versuch zeigt, dass in
Chloroplasten bei Belichtung die fol-
gende Reaktion erfolgt.

Lichtenergie 1
> 2z
H,0+A AH,+-0,

Chloroplasten

(A = Elektronenakzeptor)

Hirr verwendete als Elektronen-
akzeptoren Eisen-Ionen. In dem hier
dargestellten Versuch nutzt man
dafiir den Farbstoff DCPIP, bei dem
man die reduzierte und oxidierte
Form eindeutig an der Farbe unter-
scheiden kann. Auf Grund der Ver-
suchserkenntnis, dass der bei der
Fotosynthese freigesetzte Sauerstoff
aus dem Wasser stammt, lautet das
Reaktionsschema der Fotosynthese:

6 CO,+ 12 H,0 —
CH,,0,+60,+6H,0

a) Beschreiben und deuten Sie das
Versuchsergebnis der dargestellten
Hirr-Reaktion.

b) Erklaren Sie, warum durch den
Versuch die Hypothese, ,der bei der
Fotosynthese freigesetzte Sauerstoff
stammt zum Teil aus dem Wasser
und zum anderen Teil aus dem
Kohlenstoffdioxid“, widerlegt wird.
c) Priifen Sie, ob man in dem Ver-
such auch eine Entfadrbung des
DCPIPs beobachten konnte, wenn
man anstelle der Chloroplasten eine
Chlorophyll-Lésung verwenden
wiirde.

d) Skizzieren Sie, dhnlich der Ab-
bildung 1 Seite 93, den Elektronen-
transport von Wasser nach DCPIP.
e) Das Herbizid DCMU hemmt den
Elektronentransport zwischen dem
Fotosystem II und I. Welches Ver-
suchsergebnis erwarten Sie bei der
Hivrr-Reaktion, wenn man in die drei
Versuchsansdtze DCMU geben wiir-
de? Begriinden Sie Thre Vermutung.
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James WATsonN und Francis CrRick entwickel- 5"Ende O
ten 1953 das nach ihnen benannte rdumliche ,:P:
Modell der DANN, welche aus zwei Einzel- 00
strdéngen besteht. Diese liegen sich gegen. I . 0
Der raumliche Bau der DNA, ihre Sekundér- o Q SUOSRE O,P\=C_)
struktur, gleicht einer in sich gedrehten Strick- QI G 0
. . . - P-0 0O G
leiter. Dabei stellen die Zucker-Phosphat- ol %@EEE %
Béander die Seile und jeweils zwei Basen die P-0 C PO
. . ! ol

Sprossen dar. Man spricht auch von einer O—POO - ‘E;Q(iﬁ

gr. helix, DNA-Doppelhelix. =00 A g

spiralig gewunden

Die einander gegeniiberliegenden Basen sind
durch Wasserstoffbriicken miteinander ver-
bunden. Nach dem Schliissel-Schloss-Prinzip
kénnen nur Adenin und Thymin sowie Guanin
und Cytosin einander gegeniiberstehen und
Wasserstoffbriicken bilden. Bei dieser Basen-
paarung bilden Adenin und Thymin zwei, Gu-
anin und Cytosin drei Wasserstoffbriicken aus.
Man bezeichnet die jeweils zueinander pas-
senden Basen als komplementar.

Im Doppelstrang verlduft ein Strang von 5
nach 3, der komplementére Strang aber von
3’ nach 5. Die Einzelstrange der Doppelhelix
sind also gegenldufig, antiparallel Nur in
dieser Anordnung ist wegen der Raumstruk-
tur der Basen die spezifische Basenpaarung
moglich.

Nennen Sie Unterschiede zwischen DNA
und RNA.

(2) Erginzen Sie komplementar zum Doppel-
strang: 5-AATTGTGAGCGGATA-3".

1 DNA-Isolierung

(96%ig, auf -20 °C gekiihlt)

gefiihrt werden:
o Zellisolation durch Spiilen

der isolierten Zellen,

proteine bei 50 °C,

mit eiskaltem Ethanol.

Material: Reagenzglas befiillt mit
4 ml Trinkwasser; Reagenzglas-
stopfen; Trichter; Tropfpipette;
Waschmittel; Wasserbad; Ethanol

Durchfiihrung: Folgende Arbeits-

schritte sollen unter anderem durch-
der Mundhohle mit Wasser,

e Lyse von Zell- und Kernmembran

* enzymatischer Abbau der Zell-

o TUberschichten des Zellextraktes

0] yO’OPO’
0,0 Lﬂ

Wasserstoff- Phosphodi-
A briicke ester-
bindung
3-End 5-Ende
B

1 Raumstruktur einer DNA-Doppelhelix

PRAKTIKUM (selbstorganisiert) Desoxyribonucleinsiure

Aufgaben:

a) Erstellen Sie eine Versuchsan-
leitung zur Isolierung der DNA aus
ihren Mundschleimhautzellen.

b) Fihren Sie die DNA-Isolierung
entsprechend ihrer Versuchs-
anleitung durch und beschreiben Sie,
was nach wenigen Minuten an der
Phasengrenzflache zwischen Wasser
und Ethanol zu beobachten ist.

c) Erldutern Sie das Loslichkeitsver-
halten von DNA in den verwendeten
Losungsmitteln.

d) Erldutern Sie die Bedeutung des
verwendeten Waschmittels.
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PCR

Mit der Polymerasekettenreaktion
(engl. polymerase chain reaction,
PCR) beschrieb Kary MuLL1s 1983
erstmals ein Verfahren zur gezielten
Vervielfaltigung, der Amplifikation
von DNA-Abschnitten in vitro. Dabei
ist die Basis der Vervielfaltigung die
DNA-Neusynthese. Benétigt werden
daher fiir eine PCR alle Komponen-
ten, die auch bei der Replikation in
Zellen benoétigt werden.

Eine Ausgangs-DNA wird in ein Reak-
tionsgefa3 zusammen mit einer hitze-
stabilen DNA-Polymerase, einem
Gemisch aus den vier Desoxyribo-
nucleosid-Triphosphaten und zwei
Primer-Molektilen gegeben.

Primer sind einzelstréangige DNA-
Molekiile von 15 bis 25 Nucleotiden
Lange. Sie sind in ihrer Basense-
quenz komplementar zum Anfang
und Ende des DNA-Abschnittes, der
vervielfaltigt werden soll. Da die Pri-
mer chemisch synthetisiert werden,
kann die PCR nur zur Vervielfalti-
gung von DNA-Abschnitten eingesetzt
werden, deren Anfangs- und End-
sequenzen bekannt sind. Das PCR-

Reaktionsgefd3 wird dann in ein
programmierbares Heiz-/Kiihlgerat,
einen Thermocycler gestellt, dessen
Temperatur sehr rasch verdndert
werden kann.

Ein PCR-Reaktionszyklus besteht aus
drei Temperaturschritten. Im ersten
Schritt, der Denaturierung, wird
der Reaktionsansatz auf etwa 95 °C
erhitzt, um doppelstrangige DNA-
Molekiile in Einzelstrénge zu tren-
nen. Danach kiihlt der Thermocycler
auf eine Temperatur zwischen 40 und
60 °C ab. Bei dieser Temperatur
lagern sich die Primer komplementdr
an die Ausgangs-DNA oder die be-
reits entstandenen PCR-Produkte

an. Dieser Schritt wird Annealing
genannt. Im dritten Schritt wird die
Temperatur auf 72 °C, dem Tempe-
raturoptimum der Tag-Polymerase
erhoht. Dieses Enzym wird aus dem
Bakterium Thermus aquaticus, das
in heiBen Quellen lebt, gewonnen.
Es ist hitzestabil und tbersteht die
hohen Temperaturen wihrend der
PCR. Bei 72 °C verldngert es die bei-
den Primer an ihren 3-Enden und

synthetisiert so jeweils einen neuen
komplementdren Strang. Dieser Vor-
gang wird Polymerisation genannt.
Am Ende eines solchen dreischritti-
gen Zyklus hat sich die Zahl der DNA-
Vorlagen fiir den folgenden Zyklus im
Reaktionsansatz verdoppelt.

Im ersten PCR-Zyklus beginnt die
DNA-Polymerase am 3-Ende der
Primer komplementér zur Ausgangs-
DNA mit der Synthese. Die Polymeri-
sation endet erst, wenn durch die
Temperaturerhdhung auf etwa 95 °C,
zu Beginn des zweiten Zyklus, die
DNA-Denaturierung erfolgt. Da die
dabei synthetisierten Strange nur an
einem Ende durch den Primer klar
begrenzt werden, sind sie ldnger als
der zu vervielfaltigende DNA-Ab-
schnitt. Auch diese langeren Strénge
fungieren neben der Ausgangs-DNA
ab dem zweiten Zyklus als Vorlage
der Polymerase. Dienen diese PCR-
Produkte als Vorlage, sind die neu-
synthetisierten Strédnge an der einen
Seite durch den Primer und an der
anderen Seite durch das Ende der
Vorlage begrenzt. Somit entstehen

’&{xe\?ng Denaturierung Polymerisation Denaturierung Polymerisation Denaturierung Polymerisation
und und und
Annealing Annealing Annealing
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1. Zyklus 2. Zyklus 3. Zyklus
(erzeugt zwei doppelstréangige (erzeugt vier doppelstréngige (erzeugt acht doppelstréangige
B DNA-Molekiile) DNA-Molekiile) DNA-Molekiile)

1 Polymerasekettenreaktion. A PCR-Zyklus; B Prinzip der PCR
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erst ab dem zweiten PCR-Zyklus
DNA-Abschnitte mit der gewtiinsch-
ten, durch die Lage der Primer
definierten Lénge. In den folgenden
Zyklen erhdht sich die Anzahl der
DNA-Abschnitte mit der gewtiinschten
Lange exponenziell und wird damit
nachweisbar, wahrend die Anzahl
der ,langeren“ PCR-Produkte nur
linear ansteigt.

In der Praxis werden 20 bis 30 PCR-
Zyklen durchlaufen. Ein einzelner
Zyklus dauert nur etwa fiinf Minu-
ten. Dies bedeutet, dass innerhalb
weniger Stunden viele Millionen
Kopien eines bestimmten DNA-Ab-
schnittes hergestellt werden kénnen.

Die PCR ist eine Methode, die auf
vielen Gebieten angewendet wird,

zum Beispiel bei der Suche nach
Gendefekten, der Ursache etwa von
Erbkrankheiten und Krebs sowie bei
der kriminalistischen Analytik.

Die PCR ist eine extrem empfindliche
Methode: Sie kann eine einzige DNA-
Sequenz in einer Probe aufspiiren
und sie so stark vervielféltigen, dass
sie nachweisbar wird. Dazu miissen
die bei der PCR gewonnenen ver-
schieden langen DNA-Abschnitte
durch Gelelektrophorese getrennt
werden. Bei der Gelelektrophorese
beruht die Trennung auf der unter-
schiedlich schnellen Wanderung
elektrisch geladener Molekiile zwi-
schen den Elektroden eines Gleich-
spannungsfeldes. Nucleinsduren sind
bei physiologischem pH-Wert durch
ihre Phosphatgruppen negativ gela-

den. Sie wandern im elektrischen Feld
zum Pluspol, also in Richtung Anode.
Verwendet man ein pordses Agaro-
segel, so werden Nucleinsduren strikt
nach GréBe getrennt: Das Gel wirkt
wie ein Sieb, durch dessen Poren
kleine DNA-Fragmente schneller als
grofe Fragmente wandern. Gleich-
artige Stlicke konzentrieren sich da-
bei zu Banden. Diese DNA-Banden
sind erst einmal unsichtbar. Man
macht sie durch eine Farbung etwa
mit Ethidiumbromid sichtbar, das
sich zwischen die Basenpaare der
DNA-Doppelhelix schiebt und unter
UV-Strahlung orange fluoresziert.
Um die GroBe der vervielfaltigten
DNA-Fragmente abschétzen zu
koénnen, ldsst man DNA-Fragmente
mit bekannter GroBe im Gel mit-
laufen.

AUFGABEN PCR

1 Chorea HUNTINGTON

Chorea HUNTINGTON ist eine mono-
gene Erbkrankheit, die mit einer
Erkrankung des Gehirns einhergeht.
Sie beginnt mit dem Verlust der Be-
wegungskontrolle und steigert sich
bis hin zur Demenz. Die Diagnose er-
folgt durch eine genetische Analyse
einer Blutprobe. Dabei wird die PCR
mit anschlieBender gelelektrophore-
tischer Auftrennung der erhaltenen
DNA-Produkte eingesetzt.

Der Gentest beruht darauf, dass
Chorea HUNTINGTON mit einer be-
stimmten Anzahl von CAGTripletts
im entsprechenden Gen korreliert,
die mehrfach hintereinander vor-
kommen. Abbildung 1 zeigt einen
Familienstammbaum tber drei
Generationen (I, II, ITI) und das Er-
gebnis der Gelelektrophorese, das
Elektropherogramm, der mittels
PCR erhaltenen DNA-Produkte der
untersuchten Familienmitglieder.

a) Erstellen Sie ein typisches Tempe-
ratur-/Zeit-Diagramm bis zum Ende
des zweiten Zyklus einer PCR und be-
griinden Sie die gewéhlten Tempera-
turstufen und deren Dauer.

b) In der Regel werden die theore-
tisch moglichen Ausbeuten an PCR-
Produkten nicht erreicht. Nennen Sie
dafiir zwei mogliche Griinde.

c) Berechnen Sie die hypothetische
Anzahl der vorhandenen DNA-Kopien
ausgehend von einem DNA-Molekiil
nach 20 PCR-Zyklen.

d) Leiten Sie aus der Darstellung des
Elektropherogramms in der folgenden
Abbildung B die Laufrichtung der
PCR-Produkte und die Polung des
elektrischen Feldes ab.

e) Stellen Sie einen Zusammenhang
zwischen der Anzahl der CAG-Wieder-
holungseinheiten im Gen und dem
Auftreten der Krankheit her und lei-
ten Sie einen moglichen Vererbungs-
modus ab. Geben Sie die theoretisch
moglichen Genotypen aller unter-
suchten Familienmitglieder an.

1

2 11 II2 I3 II4 M1 112

1 Testergebnisse Chorea HUNTINGTON. A Stammbaum; B Elektropherogramm
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Therapieansitze bei AIDS

Nachdem 1983 der Zusammenhang

zwischen dem HI-Virus und der AIDS-

Erkrankung aufgedeckt wurde, kam
1987 mit Azidothymidin (AZT) das
erste Medikament gegen AIDS auf
den Markt. AZT und vergleichbare
Préparate sind Nucleotidanaloga.
Sie unterscheiden sich nur gering-
fligig von natiirlichen Nucleotiden
und konkurrieren mit ihnen um den
Einbau in die provirale DNA durch
die Reverse Transkriptase. Der Ein-
bau von AZT fiihrt zum Abbruch der
DNA-Synthese, da das Molekiil keine
3-Hydroxylgruppe besitzt, an die
Nucleotide gebunden werden kdnnen.
Nucleotidanaloga wirken damit als
Transkriptase-Inhibitoren, die den
Vermehrungszyklus des HI-Virus
unterbrechen.

Die groBen Erwartungen, die mit der
Einfihrung dieser Wirkstoffklasse
verbunden waren, erfiillten sich je-

Inh1b1tor

Tran

Inhibitor

’ W Reverse
skriptase- [—» virale RNA Transkriptase

Integrase-
Inhibiter [ - Proteme
r— & o Q
Protease- R A
Inhibitor b o b > Synthese
d neuer
V1rusprotelne

doch nicht. Oft versagte eine Thera-
pie, da sich schnell resistente Virus-
varianten bildeten. Sie sind in erster
Linie Folge einer besonderen Eigen-
schaft der Reversen Transkriptase:
Dieses Enzym besitzt keine Korrek-
turlesefunktion wie viele andere
DNA-Polymerasen, so dass auftreten-
de Fehler nicht korrigiert werden.

Fiir das Virus ergibt sich dadurch
auch der Vorteil, dass es durch
stdndige Mutationen und dadurch
bedingte Verdnderungen der Ober-
flachenstrukturen der Immun-
reaktion des Wirtes entgehen kann.
Deshalb ist die Entwicklung eines
Impfstoffes, der die HI-Infektion ver-
hindert, bislang gescheitert.

Anfang der 1990er Jahre wurde das
Therapiespektrum durch eine neue
Wirkstoffklasse erweitert: Protease-
Inhibitoren passen genau in das

Wirtszelle

virale

1 Angriffspunkte der AIDS-Therapie (Schema)

aktive Zentrum der HIV-Protease und
verhindern so, dass das von der
Wirtszelle hergestellte Virusprotein
in die endgiiltige Form tiberfiihrt
werden kann. Das Virus reift folglich
nicht zur infektidosen Form heran.
Auch gegen diese neue Wirkstoff-
klasse traten innerhalb kurzer Zeit
Resistenzen auf.

Ein Durchbruch bei der AIDSTherapie
gelang in den spaten 1990er Jahren
mit der hochaktiven antiretroviralen
Therapie (HAART). Man kombiniert
dabei mehrere antivirale Medika-
mente, die in verschiedenen Phasen
auf die Virusentwicklung einwirken.
Eine gleichzeitige Resistenzbildung
des Virus gegen die verschiedenen
Medikamente wird damit erschwert.
Seit Einfithrung der Kombinations-
therapie hat sich die Lebenserwar-
tung von HIV-Infizierten deutlich
erhoht. Allerdings l4sst sich der
Ausbruch der AIDS-Erkrankung nur
verzogern, eine Heilung ist bislang
nicht mdglich. Den Patienten steht
zudem eine lebenslange Therapie mit
erheblichen Nebenwirkungen bevor.
Auch bleibt die Gefahr der Resistenz-
entwicklung weiter bestehen. Durch
immer neue Kombinationen ver-
schiedener Medikamente versucht
man ihr zu begegnen.

Inzwischen befinden sich zwei neue
Wirkstoffklassen in der medizinischen
Anwendung: Entry-Inhibitoren ver-
hindern das Andocken des Virus an
nicht infizierte Wirtszellen oder das
Verschmelzen der Virushiille mit der
Zellmembran. Integrase-Inhibitoren
unterbinden den Einbau viraler DNA
in die Wirts-DNA. Bislang fehlen aber
noch Langzeitergebnisse zu den bei-
den neuen Wirkstoffklassen.

(1) Beschreiben Sie die Entstehung
Medikamenten-resistenter Virus-
varianten und begriinden Sie den
resultierenden evolutiven Vorteil
des Virus.




Der 14. Mai 1796 gilt als die Geburtsstunde
der Immunbiologie. An diesem Tag impfte der
englische Landarzt Edward JENNER einen
gesunden achtjahrigen Jungen mit Gewebs-
flissigkeit, die er einer Pustel von einer mit
Kuhpocken infizierten Milchmagd entnom-
men hatte.

Nachdem der Junge die harmlose Kuhpocken-
erkrankung tiberstanden hatte, infizierte ihn
JENNER sechs Wochen spéter mit echten
Pocken. Auch diese Infektion iiberstand der
Junge ohne schwerwiegende Symptome.

JENNER ging dieses Wagnis ein, weil er be-
obachtet hatte, dass Melkerinnen, die sich
mit den fiir Menschen harmlos verlaufenden
Kuhpocken infiziert hatten, von den damals
héufig auftretenden und oftmals tédlich
verlaufenden Pockeninfektionen verschont
blieben oder nur leichte Krankheitsverlaufe
zeigten.

Wie man heute weiB3, hatten die den Pocken-
viren dhnlichen aber harmlosen Erreger der

Phagocytose von Bakterien durch Fresszellen

'x_. J

P

Durchfiithrung einer Impfung

Kuhpocken eine Immunreaktion ausgeldst.
Dabei wurden Antikérper und Gedachtnis-
zellen gebildet, die fir eine lebenslange
Immunitéat auch gegen die Erreger der gefahr-
lichen Pocken sorgten. Edward JENNER gilt
heute als Begriinder der aktiven Immunisie-
rung und der Immunologie.

EVOLUTION

Im Verlauf der Evolution haben Lebewesen unterschied-
liche Abwehrsysteme entwickelt, um sich effizient vor
Infektionen zu schiitzen.

Bakterien besitzen zum Schutz vor einer Phageninfektion
Restriktionsenzyme, mit deren Hilfe sie das Erbmaterial des
Phagen zerschneiden und dadurch unschéadlich machen.

Wirbellose verfiigen liber eine unspezifische Abwehr.
Eindringlinge, wie etwa Bakterien, vernichten sie vor-
wiegend durch Phagocytose mittels Fresszellen.

Wirbeltiere verfiigen zusétzlich zum unspezifischen Abwehr-
system noch {iber ein spezifisches Immunsystem. Dabei
handelt es sich um ein komplexes System aus Molekiilen
und Zellen, durch das kérperfremde Strukturen, wie etwa
Bakterien und Viren, erkannt und zerstort werden.
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FORSCHUNG

Zentraler Forschungsgegenstand der Immunbiologie ist das Immun-
system. Manchmal entgleist es aus noch ungeklérten Griinden und
wendet sich gegen den eigenen Koérper. Autoimmunkrankheiten,
wie etwa Jugenddiabetes, konnen die Folge sein.

Patienten mit dem erworbenen Immunschwache-Syndrom AIDS
besitzen eine hohe Anfélligkeit fiir Infektionserkrankungen, die mit
fortschreitender Immunschwache auch zum Tod fithren. An der
Entwicklung von Medikamenten zur Behandlung von HIV-infizierten
Menschen und einem HIV-Impfstoff wird intensiv geforscht.

Auch bei Krebserkrankungen spielt das Immunsystem eine wichtige
Rolle. Patienten, die etwa nach einer Organtransplantation Medika-
mente einnehmen miissen, die das Immunsystem hemmen, so dass
das Organ nicht abgestoBen wird, zeigen eine deutlich erhdéhte
Haufigkeit bestimmter Krebserkrankungen. Daraus gewann man

die Erkenntnis, dass ein intaktes Immunsystem auch Krebszellen
kontrolliert und sie inaktivieren kann, so dass kein Tumor entsteht.

Abtoten einer Krebszelle durch eine
Killerzelle

ANWENDUNG

Seit September 2006 gibt es eine Impfung gegen Humane
Papillomaviren, kurz HPV. Die Viren werden durch
sexuellen Kontakt iibertragen und kénnen bei Frauen
Gebarmutterhalskrebs auslésen.

Ohne die Impfung infizieren sich sieben von zehn Frauen
mindestens einmal im Leben mit HPV. Es gibt etwa 100
verschiedene Typen von HPV. Madchen im Alter von

12 bis 17 Jahren wird empfohlen, sich gegen HPV impfen
zu lassen. Die Impfung schiitzt vor allem gegen die am
héufigsten vorkommenden Typen 16 und 18.

Angesichts der Vielzahl der potenziellen krebserregenden
HPV-Typen gibt es aber keinen sicheren Schutz vor Gebar-
mutterhalskrebs. Wer sich impfen ldsst, darf sich nicht in
Sicherheit wiegen. RegelméaBige Vorsorgeuntersuchungen
Humanes Papillomavirus (Rekonstruktion) sind weiterhin erforderlich.
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BASISWISSEN MIT BASISKONZEPTEN Steuerung und Regelung

Alle Organismen miissen bestimmte
Zustande aufrecht erhalten oder auf
Verénderungen reagieren. Um dies
zu gewdahrleisten, miissen lebende
Systeme auf verschiedenen System-
ebenen zur Regulation fahig sein.

Bei der Regulation unterscheidet man
Regelung und Steuerung. Bei der
Regelung wird die Regelgrofe, wie
zum Beispiel die Kérpertemperatur
bei endothermen Tieren, weitgehend
unabhéngig von der Umgebungstem-
peratur konstant gehalten. Dabei
spielt die negative Riickkopplung,
eine zentrale Rolle. Jede Abweichung
der RegelgroBe vom Sollwert 16st
automatisch Vorgénge aus, die der
Abweichung entgegenwirken. Es liegt
ein geschlossener Regelkreis vor.

FlihrungsgroBe

[]
Ubertragung
des Sollwerts

Cﬂ

Ubertragung
des Istwerts

Ubertragung
der StellgroBe

RegelgroBe

Fihler

Stellglied

Die konstant zu haltende RegelgrofBe
wird durch einen Fiihler fortlaufend
gemessen. Dieser meldet den Istwert
an den Regler. Dort wird er mit dem
Sollwert verglichen, der von einer
FiihrungsgréBe vorgegeben wird. Bei
einer Abweichung des Istwertes vom
Sollwert durch StérgroBen erteilt der
Regler Befehle an die Stellglieder, die
daraufhin den Abweichungen ent-
gegenwirken.

Bei der Steuerung wird ein Zustand
oder Vorgang nicht konstant gehal-
ten, sondern durch Signale in eine
bestimmte Richtung beeinflusst. Zum
Beispiel steuert Licht das Langen-
wachstum von Pflanzen.

Steuerung und Regelung finden auf
den verschiedenen Systemebenen
statt. Auf zelluldrer Ebene werden
zum Beispiel die Aktivitdten von
Genen und Enzymen reguliert.

Bei vielzelligen Organismen findet
man Regelkreise auf der Ebene der
Gewebe und Organe, etwa bei der
Regulation der Pupillenweite des
Auges oder auf der Ebene des gesam-
ten Organismus, bei der Regulation
der Kérpertemperatur. Selbst auf

der Ebene der Biozonose findet Regu-
lation statt. So wird etwa die Dichte
der beteiligten Populationen oder das
Verhéltnis von Rauber- und Beute-
tieren reguliert.

Zelluldre Regulation

Die Regulation der Genaktivitdt kann
auf verschiedenen Ebenen erfolgen.
Sie ist bei Eukaryoten erheblich kom-
plizierter als bei Prokaryoten. So gibt
es bei Eukaryoten innerhalb eines
Gens Exons und Introns. Durch alter-
natives Spleien kénnen aus einer
pra-mRNA mit mehreren Exons und
Introns unterschiedlich reife mRNA-
Molekiile entstehen, die in verschie-
dene Peptide mit jeweils unterschied-
licher Funktion tibersetzt werden.

Bei den Prokaryoten ist das Jac-
Operon von Escherichia coli das am
besten untersuchte Beispiel fiir die
Regulation der Transkription. Wird
von dem Bakterium Lactose auf-
genommen, lagert sich ein Lactose-
Molekiil an die Bindungsstelle im
Lac-Repressor-Protein an. Dadurch
andert sich dessen Raumgestalt
reversibel, so dass der Repressor
nicht mehr an den Operator binden
und so die RNA-Polymerase blockie-
ren kann. Demzufolge kann die

RNA-Polymerase nun an den Promo-
tor binden und die Strukturgene
transkribieren. Lactose induziert also
die Synthese fiir die Lactose abbau-
enden Enzyme.

lac-Operon inaktiv

Struktur-
P 01 gene 02
RNA- 7
Polymerase 1
DNA-Schleife Repressor
(aktiv)
03
lac-Operon aktiv
Struktur-
03 P 01 gene 02
RNA—Polymerase&J

MRNA

R
QU

Lactose abbauende
Enzyme

Lac-Repressor
(inaktiv)

}* Lactose

Durch diese Regulation wird gewé&hr-
leistet, dass die Bakterien nur dann
Energie fiir die Synthese der Lactose
abbauenden Enzyme verbrauchen,
wenn energiereiche Lactose zum Ab-
bau zur Verfiigung steht.

Enzyme kénnen in ihrer Aktivitat
durch andere Stoffe gghemmt oder
gefordert werden. Dadurch ist eine
Regulation von Stoffwechselprozes-
sen moglich. In der Glykolyse fiihrt
das Enzym Phosphofructokinase

die Umwandlung von Fructose-6-
Phosphat in Fructose-1,6-bisphosphat
durch. Der weitere Glucoseabbau
fiihrt dann tiber Pyruvat zum Acetyl-
CoA, welches im Citratzyklus abge-
baut wird.
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Sowohl Citrat als auch ATP sind
Hemmstoffe fiir die Phosphofructo-
kinase. Wenn also in einer Zelle die
Konzentration von Citrat oder ATP
ansteigt, wird die Phosphofructo-
kinase geghemmt und damit der wei-
tere Glucoseabbau. Man bezeichnet
ein Enzym wie die Phosphofructo-
kinase, das von zentraler Bedeutung
fir die Regulation von Stoffwechsel-
wegen ist, als Schliisselenzym.

Regulation auf Organ- und
Organismusebene

Fallt bei Dunkelheit plétzlich Licht in
das Auge, verengt sich die Pupille
schlagartig. Dies bewirken zwei anta-
gonistisch arbeitende Muskeln in der
Iris, ein Ringmuskel, der bei Kontrak-
tion die Pupille verkleinert und ein
Radialmuskel, der die Pupille erwei-
tert. Der biologische Sinn dieses Re-
flexes besteht darin, die Beleuch-
tungsstédrke auf der Retina zu
regulieren, um zum Beispiel eine
Blendung zu vermeiden.
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Neben dem Nervensystem ist auch
das Hormonsystem an der Regulation
eines Organs oder gar des gesamten
Organismus beteiligt. Hormone wer-
den von speziellen hormonproduzie-
renden Zellen gebildet und mit den
Koérperfliissigkeiten im ganzen Kor-
per verteilt. Sie entfalten jedoch nur
an ihren Zielzellen, die iber passen-
de Hormonrezeptoren verfiigen, ihre
Wirkung.
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Das Hormonsystem ist tiber den
Hypothalamus mit dem Zentral-
nervensystem verbunden. Der Hypo-
thalamus stimuliert mittels Frei-
setzungshormonen die Hypophyse,
Steuerungshormone ins Blut abzuge-
ben. Diese regen Hormondriisen im
Korper an, nun ihrerseits Hormone
auszuschiitten. Die Hormonkonzen-
tration im Blut wird reguliert. Daran
sind vielfach miteinander vernetzte
Regelkreise beteiligt.

Regulation auf der Ebene

der Biozonose

Lebewesen beeinflussen sich gegen-
seitig, zum Beispiel innerhalb einer
Art bei der Konkurrenz um Ge-
schlechtspartner oder in Form

von Nahrungskonkurrenz zwischen
Arten. In einem intakten Okosys-
tem werden grofRere Populations-
schwankungen durch Regelkreise
vermieden.

©

Réduber Beute
je mehr ... je mehr ...
desto weniger desto mehr

(oder umgekehrt) (oder umgekehrt)

Die Populationsdichte von Raubern
und ihrer Beute ist wechselseitig
voneinander abhéngig. Je dichter
die Population der Beute ist, umso
mehr Nahrung erlangen die Raduber
und umso besser konnen sie sich
vermehren. Je dichter die Population
der Rauber wird, desto weniger
Beute steht ihnen zur Verfiigung
und umso weniger kénnen sie sich
vermehren. Mit Abnahme der
Populationsdichte der Rauber steigt
die Populationsdichte ihrer Beute
wieder.




