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Auf die Grofle kommt es an

Forscher enthullen, wie lonenkanale streng zwischen verschiedenen
lonensorten selektieren

lonenkandle spielen eine entscheidende Rolle bei wichtigen Prozessen in unserem
Korper wie der Kommunikation von Nervenzellen und der Anspannung von Muskeln.
Sie bilden Poren in der Zellmembran und erméglichen es geladenen Teilchen (lonen)
in rasanter Geschwindigkeit in Zellen hinein- und wieder hinauszustrémen. Viele
lonenkandle sind auf eine bestimmte lonensorte spezialisiert. Ein Team aus
Wissenschaftlern am Max-Planck-Institut (MPI) flr biophysikalische Chemie sowie
den Universitaten Dundee (UK) und Groningen (Niederlande) hat nun geklart, wie
Kaliumionen so effizient und gleichzeitig so exklusiv durch Kaliumkanéle schlipfen:
Sie passieren die Kanale ,,nackt“. (Nature Chemistry, 20. Juli 2018)

Kaliumkanale reprasentieren die groRte Familie
unter den lonenkanélen. Sie kontrollieren
beispielsweise die Dauer der Herzkontraktion,
sind an der Regulation des Blutflusses beteiligt
und beenden einzelne Nervenimpulse. Damit all
diese Vorgénge reibungslos funktionieren, ist es
entscheidend, dass Kaliumkanéle nur
Kaliumionen hindurchlassen, wahrend andere
lonen am Durchfluss gehindert werden.

Als Filter fir die lonen dient dabei die engste
Stelle des Kanals: Hier wird sichergestellt, dass
nur lonen mit passender GréRe und elektrischer
Ladung hindurchstrémen. Aber wieso erlauben
Kaliumkanale den rasanten Durchfluss von
Kaliumionen, wahrend die kleineren
Natriumionen zuverlassig ausgeschlossen Kaliumkanale lassen Kaliumionen (K*) hindurch,
werden? An der Ladung kann es nicht liegen, ‘é"jr?fned”gn'\‘a;:g‘g:]iOF:g‘b(Ea;)gZWﬁTL?ZELQ é‘c’;gzu/mhﬂuss
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Chemie sowie der Universitaten Dundee und
Groningen ist es jetzt gelungen, diese Frage zu beantworten: Nur Kaliumionen kénnen ihre
Wasserhlle abstreifen, um durch den engen Kanal zu gelangen.




Lange vermuteten Forscher, dass sich im Inneren des Filters nicht nur lonen, sondern auch
Wassermolekile aufhalten, die die lonen umhdillen und voneinander trennen. ,Diese Vermutung
wurde stets bei computergestiitzten Experimenten bericksichtigt, in denen Strome durch
lonenkanale simuliert wurden, um die Funktionsweise der Kanéle genauer zu untersuchen. Doch
die Stromstéarken in den Simulationen waren nie so hoch wie bei direkten Messungen in lebenden
Zellen®, so Bert de Groot, Forschungsgruppenleiter am MPI fir biophysikalische Chemie in
Gottingen.

Vor wenigen Jahren hatten neue Analysen eines Forscherteams um de Groot schlief3lich
ergeben, dass Kaliumionen im Filter wie auf einer Perlenschnur aufgereiht sind und sehr eng
beieinandersitzen — ohne Wassermolekiile, die die geladenen Teilchen voneinander abschirmen.
Die raumliche Nahe fiuhrt dazu, dass die Ladungen sich wie identische magnetische Pole
gegenseitig abstoRen und so den Durchfluss durch den Kanal beschleunigen. Jetzt passten die
Ergebnisse aus Simulationen und Zell-Experimenten zusammen.

In ihrer aktuellen Verdéffentlichung haben die Wissenschaftler nun mit aufwendigen
Computersimulationen rekonstruiert, warum der Kanal lonen so gut selektiert und Natriumionen
den Kaliumkanal nicht ohne Weiteres passieren kdnnen. Wojciech Kopec, Postdoktorand in der
Forschungsgruppe von de Groot und Erstautor der jetzt im Journal Nature Chemistry
erschienenen Arbeit, berichtet Uber die neuesten Ergebnisse: ,Kaliumionen legen ihre
Wasserhiille komplett ab, um durch die enge Pore zu gelangen. Natriumionen hingegen behalten
ihre Wasserhlle. Damit sind sie letzten Endes gréRer als ,nackte’ Kaliumionen — und zu grof3 fur
den engen Kaliumkanal-Filter. Durch ihre Grof3e werden sie also effizient vom Durchfluss durch
den Kanal abgehalten.”

Doch warum tun Natriumionen es den Kaliumionen nicht gleich und entledigen sich ebenfalls
ihrer Wasserhtille? Die kleineren Natriumionen halten ihre Wasserhillle fester: Sie gehen starkere
Wechselwirkungen mit den Wassermolekiilen der Umgebung ein, da ihre Ladung kompakter ist.
Daher ist schlicht mehr Energie nétig, um sie von ihrer Wasserhille zu befreien. , Tatsachlich
durchqueren Natriumionen die Membran gewoéhnlich zusammen mit Wassermolekiilen. Deshalb
haben Natriumkanale auch fast dreimal so breite Poren wie Kaliumkanale,” erklart Ulrich
Zachariae von der Universitat Dundee, der die wissenschaftliche Arbeit gemeinsam mit de Groot
geleitet hat. Da lonenkandle wichtige Angriffspunkte zahlreicher Medikamente sind,
beispielsweise solcher gegen Herzrhythmusstérungen, ist ein detailliertes Verstandnis der
Funktionsweise von lonenkanalen von grof3er Bedeutung. (ad)

Originalveroffentlichung

Wojciech Kopec, David A. Képfer, Owen N. Vickery, Anna S. Bondarenko, Thomas L.C. Jansen,
Bert L. de Groot, Ulrich Zachariae: A single principle governs high conductance as well as strict
ion selectivity in K+ channels. Nature Chemistry 10, 813-820 (2018).

Weitere Informationen

www.mpibpc.mpg.de/de/degroot — Webseite der Abteilung Zellulare Logistik,
Max-Planck-Institut fiir biophysikalische Chemie, Géttingen

Kontakt

Prof. Dr. Bert de Groot, Forschungsgruppe Computergesttitzte biomolekulare Dynamik
Max-Planck-Institut fiir biophysikalische Chemie, Géttingen

Tel.: +49 551 201-2308

E-Mail: bgroot@mpibpc.mpg.de

Dr. Alina Dressler, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Max-Planck-Institut fiir biophysikalische Chemie, Géttingen
Tel.: +49 551 201-1308

E-Mail: alina.dressler@mpibpc.mpg.de


http://www.mpibpc.mpg.de/de/degroot
mailto:bgroot@mpibpc.mpg.de

