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Structure Zoom, Zooming in on protein functional sites with atomic resolution - an
integrated chemistry approach for structural biology

Zusammenfassung

Die dreidimensionale Struktur bestimmt die Funktion von Proteinen und deren Wechselwirkung mit anderen
Biomolekiilen. Solche Wechselwirkungen sind die Grundlage fast aller Lebensprozesse und es ist
essentiell diese Prozesse auf molekularer Ebene zu verstehen. Neue Entwicklungen in der Aufklarung
solch dreidimensionaler Strukturen erméglichen heute die Untersuchung groRRer Proteine sowie deren
Wechselwirkung mit anderen Proteinen. Dabei kénnen Methoden, wie die Kleinwinkelstreuung (SAS) und
Kernspinresonanz (NMR) dynamische Prozesse bis ins atomare Detail auflésen. Um solche eine hohe
Aufldsung zu erreichen ist aber das Herstellen von isotopen-markierten Proteinen erforderlich, da nur diese
das Fokussieren (,,Structure Zoom") auf bestimmte Details in héchster Auflésung ermdglichen. Ziel dieses
Projektes ist die Verknipfung von chemischen mit biologischen Methoden, um positionsspezifische
Isotopenmarkierungen in Proteine einzubringen und diese einzigartigen Proben fir die hochauflésende
Strukturaufklarung einzusetzen. Dabei kdnnen auch biologisch relevante Veranderungen der
Proteinstruktur und deren Auswirkungen auf Struktur und damit Funktion analysiert werden. Nur die
Verknupfung von proteinchemischen Techniken mit der Strukturbiologie ermdglicht solche Anwendungen,
die hier zuerst am Beispiel des tau- und FATZ-1 Proteins etabliert werden sollen. Tau spielt eine
Schlusselrolle bei Alzheimer Erkrankungen und FATZ-1 ist wichtig fur den Aufbau der Z-Scheiben in
unseren Muskeln.
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