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Neues Molekiil im Raderwerk der Zelle

Gewebe bestehen aus einer Vielzahl von Zellen und ihrem umgebenden Bindegewebe. Wahrend
der Embryonalentwicklung, der Wundheilung oder auch bei dem Streuen von Tumorzellen
bewegen sich Zellen durch das Gewebe. Wie sie dies tun, ist eine Frage von hochstem
wissenschaftlichem und medizinischem Interesse. Forscher vom Max-Planck-Institut fiir
Biochemie in Martinsried haben jetzt ein neues Molekiil ausfindig gemacht, das die
Geschwindigkeit der Zellwanderung regulieren kann. Aktiviertes Kank2, das neu entdeckte
Protein, drosselt die Kraftiibertragung zwischen Zelle und Bindegewebsfasern. Die Zelle findet
dadurch auf ihrem Grund weniger Haftung und kann sich nur noch langsam fortbewegen.

In den verschiedensten Gewebetypen sind Zellen in der extrazellularen Matrix eingebettet, einem
Netzwerk aus unterschiedlichen Bindegewebsfasern. Integrine an der Zelloberfliche dienen als
Ankerproteine, die einerseits die Zelle an das duBere Netzwerk anheften und andererseits innerhalb
der Zelle mit dem Aktin-Zellskelett verbunden sind. Damit Zellen wandern kdnnen, leiten die
Integrin-Ankerpunkte die mechanische Kraft, die durch das dynamische Zellskelett generiert wird,
an die extrazelluladre Matix. Je starker an der intergrien-basierte Bindung mechanisch gezogen wird,
umso fester ist die zellulare Verankerung mit der extrazellularen Matrix.

Ahnlich wie bei einem Getriebe eines fahrenden Autos, sind in den Zellen viele Integrin- und
Aktinbindende Proteine, so auch Talin, an der Kupplung des Aktinmotors mit den Integrin-Radern
beteiligt. Wissenschaftler der Arbeitsgruppe ,Molekulare Medizin“ am Max-Planck-Institut fir
Biochemie haben die Kank-Proteinfamilie als einen weiteren Bestandteil des zellularen Getriebes
entdeckt. ,Kank2 reduziert die Kraftlibertragung an den Integrin-Ankerpunkten indem es die
Bindung zwischen Talin und dem Aktinskelett schwacht”, erklart Zhigi Sun, Erstautor der Studie.
Dadurch verringert sich die Bindung der Zelle an die Matrix — ahnlich wie bei einem Auto auf eisiger
StralBe verschlechtert sich die Kraftlibertragung. Die eisige Stralle erfordert ein Herunterschalten
des Motors. ,,Wir haben also eine Art Gangschaltung der Zelle entdeckt. Je nachdem ob Kank-
Proteine aktiv sind, kann die Bindungsstiarke gedndert werden und damit letztendlich die
Geschwindigkeit der Zellbewegung”, erklart Sun weiter.
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Der neue entdeckte Mechanismus kénnte besonders fiir die Krebstherapie von Interesse sein.
»Wenn wir das Einkuppeln im zelluldaren Getriebe von Tumorzellen medizinisch aktiv beeinflussen
konnten, hatten wir ein neues Werkzeug, die Zellwanderung und somit das Voranschreiten von
Krebs zu verlangsamen®, schaut Sun in die Zukunft.

Bildunterschrift:

Das Bild zeigt eine Zelle, inder das neu entdeckte Protein Kank2 griin angefarbt wurde. Am
duBeren Zellrand verbinden die integrinbasierende Ankerpunkte (rot) die Zelle fest mit dem
Bindegewebe. In der Zellmitte, in der sich Kank2 befindet ist die Bindung geschwacht. Das Aktin-
Zellskelett ist blau angefarbt. In der Mitte ist der Zellkern zu sehen.
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