Elektronenspins

optisch gespeichert

m Informationen elektronisch tbertragen, verschlis-

seln oder gar manipulieren zu koénnen, will man
kinftig auf Spins zurlickgreifen. Spins sind quantenmecha-
nische Eigenschaften von Atomkernen, Elektronen und an-
deren Elementarteilchen und stellen - vereinfacht gesagt -
eine Rotation um eine feste Achse im oder gegen den Uhr-
zeigersinn dar. Bei der Entwicklung von Spin-basierter
Elektronik (»spintronics«) haben sich Miro Kroutvar und sei-
ne Kollegen in den Garchinger Arbeitsgruppen um Prof. Jo-
nathan Finley vom Physik-Department der TUM und um
Prof. Gerhard Abstreiter vom Walter-Schottky-Institut der
TUM mit Methoden zur kontrollierten Erzeugung, Manipula-
tion und Detektion einzelner Elektronenspins befasst.

Far die Experimente wurden opto-elektronische Bauele-
mente auf Halbleiterbasis eingesetzt. Erste Ergebnisse zei-
gen, dass sich in solchen Halbleiter-Nanostrukturen, »klnst-
lichen Atomen«, einzelne Elektronenspins tatsachlich op-
tisch speichern und nach einiger Zeit durch Konvertierung
zu Photonen wieder auslesen lassen. Isolierte Spins wie
diese werden als viel versprechender Ansatz zur Implemen-
tierung eines Quanten-Bits (QuBits), der logischen Einheit
zukdnftiger Quantencomputer, angesehen. Die TUM-Wissen-
schaftler konnten bestétigen, dass derart erzeugte Spins
auch eine sehr lange Lebensdauer von mehr als 20 Millise-
kunden haben.

Diese Arbeiten, die neue Erkenntnisse Uber die \Wech-
selwirkung von Elektronenspins mit ihrer Festkorperumge-
bung wie auch mit der AuRenwelt erbrachten, sind ein
wichtiger Schritt fir die Realisierung festkorperbasierter
Quanten-Informationssysteme. In der November-Ausgabe
2004 der Wissenschaftszeitschrift Nature wurde erstmals
darUber berichtet.*
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*Nature 432, No.7013, S. 81 ff., November 2004
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Bakterielle »Anstandsdame«: Struktur geklart

Proteinfaltung mit molekularen
Pinzetten

Proteine miissen sich »falten«, also eine definierte
dreidimensionale Struktur annehmen, um ihre biologi-
sche Funktion ausiiben zu konnen. Dieser Vorgang
wird oft durch Hilfsproteine unterstiitzt, so genannte
Chaperone. Die ungewdéhnliche Struktur eines bakte-
riellen Vertreters dieser Klasse, die am Lehrstuhl fiir
Biologische Chemie des Wissenschaftszentrums Wei-
henstephan (Prof. Arne Skerra) aufgeklart wurde,
eroffnet neue Einblicke in den molekularen Mechanismus
dieses Prozesses.

Proteine bestehen aus zwanzig unterschiedlichen Amino-
sauren, von denen Hunderte bis mehrere Tausend linear

zu einer Polypeptidkette verknUpft sind. Die Information
flr die Faltung des resul-
tierenden Proteins ist in
der Aminosauresequenz
kodiert, so dass die in der
Zelle synthetisierten Poly-
peptide normalerweise
relativ zlgig ihre native
Konformation annehmen
konnen. Dasselbe gilt fur
gentechnisch hergestell-
te Proteine, die haufig zu-
nachst als denaturierte
Polypeptide gewonnen
und erst im Reagenzglas
zum funktionellen Bioma-
kromolekdl »zurlickgefal-
tet« werden.

80 A

Unter bestimmten Stress-
bedingungen - etwa bei
erhéhter Temperatur
(»Hitzeschock«) oder
Wassermangel - verlauft
die Faltung allerdings
nicht mehr ausreichend
effizient und muss durch
andere zellulare Faktoren
unterstltzt werden. Hier-
zu dienen unter anderem
spezielle Proteine wie die
Chaperone, auch »mole-
kulare Anstandsdamen«
genannt. Sie unterbinden
die unerwlnschte Anna-
herung noch unreifer, also
nicht endglltig gefalteter
Proteine und verhindern

Raumstruktur des Chaperons Skp mit
dem Verlauf der Polypeptidketten in
Banderdarstellung. Oben: Seitenan-
sicht; unten: Blick auf die Basis. Die
drei Untereinheiten sind farbig unter-
schiedlich dargestellt; bei Unterein-
heit »B« ist das Ende des Greifarms
proteinkristallographisch nicht aufge-
16st.
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so die unproduktive Aggre-
gation denaturierter Polypep-
tide in der Zelle.

Chaperone kommmen vom
Menschen bis zum Bakte-
rium in allen Lebewesen vor
und sind auch unter norma-
len Bedingungen fur die Fal-
tung bestimmter Proteine
erforderlich. Oft handelt es
sich dabei um groRe Multi-
proteinkomplexe oder auch
um Membranproteine. Letz-
tere liegen im funktionellen
Zustand nicht in l6slicher
Form vor, sondern sind in
die hydrophobe Lipiddoppel-
schicht der biologischen Zell-
membran eingelagert. Eine
solche Situation findet sich
unter anderem in dem Darm-
bakterium Escherichia coli,
das in der Gentechnik eine
grolRe Rolle spielt. Es besitzt
eine »innere« Zellmembran,
die von einer Zellwand aus
Zuckerpolymeren und jene
wiederum von einer »aulde-
ren« Zellmembran umge-
ben ist. Die duf3ere Membran
muss regen Stoffaustausch
mit der Umgebung zulassen
(Nahrstoffe etc.), was ein-
gelagerte Proteinkanale, die
Porine, gewahrleisten. Pori-
ne sind integrale Membran-
proteine, deren Biosynthe-
se ein besonderes Problem
mit sich bringt. Nachdem
die Polypeptidkette im Zell-
inneren, dem Cytoplasma,
synthetisiert worden ist,
muss sie namlich zunachst
die Lipiddoppelschicht der
inneren Bakterienmembran
Uberwinden und dann den
Intermembranraum  (Peri-
plasma) durchqueren, bevor
das Porin sich schlieRlich in
die hydrophobe Lipiddoppel-
schicht der auf3eren Mem-
bran einlagern kann. Vor al-
lem auf dem Weg durch das
wassrige Milieu des Peri-
plasmas muss das Porin al-
so vor Aggregation geschutzt
werden, wozu es wegen sei-

ner exponierten hydrophoben Oberflachenbereiche - not-
wendig zur Einlagerung in die Zellmembran - sonst unwei-
gerlich kame. Hierzu verfligt E. coli Uber ein besonderes Cha-
peron, das 17-Kilo-Dalton-Protein, kurz Skp genannt.

Die dreidimensionale Struktur von Skp wurde nun am
Lehrstuhl fir Biologische Chemie in dem dort kirzlich ein-
gerichteten Labor fir Proteinkristallographie aufgeklart und
in der Fachpresse veroffentlicht*. Demnach zeigt Skp eine
ungewohnliche Proteinarchitektur: Drei identische, stabil
miteinander assoziierte Polypeptidketten bilden ein Trimer.

Oberflacheneigenschaften von Skp. Links: geladene Aminosauren
(positiv: blau; negativ: rot); rechts: polare/unpolare Areale (hydrophil:
gelb: hydrophob: braun).

Von einer kleinen kompakten Basis aus erstrecken sich je-
weils »Zinken«, die dem Chaperon insgesamt das Ausse-
hen einer dreiarmigen Greifzange verleihen. So entsteht ei-
ne korbartige Struktur, von der man sich gut vorstellen
kann, wie sie ein Substratprotein - also etwa ein Porin - auf-
nimmt und durch die Umklammerung vor unglnstigen
Interaktionen schutzt.

Bemerkenswert ist zudem das physikalisch-chemische
Oberflachenmuster des Chaperons: Seine dulRere Protein-
oberflache wird durch polare und insbesondere geladene
Aminosaureseitenketten gepragt, wobei die Spitzen der
Greifarme positiv geladen sind, wahrend die Basis eine
stark negative Nettoladung tragt. Das resultierende Makro-
Dipolmoment kénnte eine Rolle fiir die transiente Assozia-
tion des Chaperons mit der auferlich ebenfalls geladenen
biologischen Membran spielen, an der das Substratprotein
aufgenommen bzw. wieder abgegeben wird. An der inne-
ren Oberflache auf der Hohlseite des Chaperons findet sich
dagegen eine Ansammlung unpolarer Seitenketten. Die
hydrophoben Bereiche werden jedoch immer wieder unter-
brochen von geladenen Seitenketten, so dass insgesamt ei-
ne in ihren hydrophoben/hydrophilen Eigenschaften ge-

* Nature Structural and Molecular Biology, Jg. 11, S. 1015 ff.,
Oktober 2004
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scheckte Oberflache entsteht.
Eine so ausgekleidete Ge-
falstruktur eignet sich ideal
dazu, ein hydrophobes Sub-
stratprotein reversibel auf-
zunehmen. Ware die Ober-
flache starker hydrophil, ga-
be es keine Tendenz zur Kom-
plexbildung; ware sie dage-
gen zu hydrophob, gabe es
eine zu hohe Affinitat und
das Porin konnte am Bestim-
mungsort nicht mehr abge-
geben werden.

Skp gehdrt damit zu ei-
ner neu entdeckten Klasse
korbartiger Faltungshelfer-
proteine, die nicht nur auf-
grund ihrer essentiellen bio-
logischen Funktion, sondern
auch im Hinblick auf bio-
technologische Anwendun-
gen von grofsem Interesse
sind. So ist bekannt, dass
Skp die Faltung therapeu-
tisch relevanter Proteine for-
dern kann, indem es die un-
spezifische Aggregation der
Polypeptide wahrend dieses
Prozesses vermindert. Skp
stellt fur biotechnologische
Zwecke ein exzellentes Rea-
genz dar, denn es lasst sich
mit hoher Ausbeute in E. coli
produzieren und besitzt selbst
hohe Faltungsstabilitat, wie
thermische Denaturierungs-
studien ergaben. Die Verknup-
fung biochemischer und
strukturbiologischer Metho-
den hat damit wichtige Ein-
blicke in die Rolle von Cha-
peron-Proteinen gestattet,
wodurch sich viel verspre-
chende Anwendungen in der
molekularen Biotechnologie
eroffnen.
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