Albert-Ludwigs-Universitéat Freiburg . 79085 Freiburg

UNI

Pressemitteilung

Signal von aul3en
Forscher demonstrieren, wie bestimmte Sekundéarbotenstoffe die

Glukoseaufnahme von Zellen regulieren kénnen

Durch den Transport von synthetischen Proben in Zellen haben
Forscherinnen und Forscher die Konzentration von Inositolpyrophosphaten —
Sekundéarbotenstoffe, die verschiedene zellulare Prozesse steuern — erhoht
und damit ein bestimmtes Protein deaktiviert, das an der Glukoseaufnahme
im Blut beteiligt ist. Diese Technik liefert Informationen dartber, wie Zellen
auf aullere Signale reagieren und kénnte zur Entwicklung neuer Therapien
fur Stoffwechselkrankheiten wie Diabetes oder Fettleibigkeit beitragen. Ein
Team um Prof. Dr. Henning Jessen vom Institut flir Organische Chemie der
Universitat Freiburg und Prof. Dr. Paul Wender, Stanford University/USA,
hat das Verfahren erstmals in Zusammenarbeit mit Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftlern der Universitat Zirich/Schweiz und dem Européischen
Labor fur Molekularbiologie in Heidelberg angewandt. Das Team hat die

Ergebnisse in der Fachzeitschrift ,Nature Communications® verdffentlicht.

Inositolpyrophosphate leiten als Sekundéarbotenstoffe von auRen kommende
Signale intrazellular weiter. Indem sich ihre Konzentration als Antwort auf
Priméarsignale &ndert, stof3en sie eine Reihe von zellularen Reaktionen an,
die eine wichtige Rolle etwa bei der Insulinausscheidung, der Regulation des
Blutzuckerspiegels und des Kérpergewichts spielen. Um die Funktionen von
Inositolpyrophosphaten zu verstehen, bedarf es deshalb synthetischer
Proben, mit denen ihre Konzentration reguliert werden kann. Da sie

Prozesse Uber sehr schnelles Ansteigen oder Absenken ihrer
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Konzentrationen beeinflussen und vermutlich auch der Ort, an dem dies in
der Zelle geschieht, von Bedeutung ist, muss eine Konzentrationserhéhung
in Sekundenschnelle und mit intrazellulérer Verbreitung stattfinden. Dafur
haben die Forscher spezielle chemische Proben, die sie im Labor aus myo-
Inositol — einem zuckerverwandten Stoff — synthetisiert haben, in Zellen
transportiert und dort mithilfe von Laserstrahlung innerhalb weniger
Sekunden freigesetzt. In der Folge deaktivierten die Inositolpyrophosphate
das Eiweil3 Proteinkinase B, indem sie verhinderten, dass das Protein an die
Zellmembran andockt. Proteinkinase B ist an der Glukoseaufnahme von
Zellen und somit auch an der Entstehung von Stoffwechselkrankheiten
beteiligt. Die Forscher sind zuversichtlich, dass die von ihnen entwickelte
Technik weitere Mdoglichkeiten zur Modulation von Sekundéarbotenstoffen
ertffnet und damit Informationen daruber liefert, wie Zellen auf &ul3ere

Signale eine chemische Antwort finden.
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