Biophysikalische Untersuchung der Endotoxin-Hamoglobin Wechselwirkung
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Bakterielles Endotoxin (LPS, Lipopolysacharid) ist der Hauptbestandteil der
Aul3enseite der aul3eren Membran Gram-negativer Bakterien. Es besteht aus einem
hydrophoben Teil, dem Lipid A, mit mehreren Fettsaureketten, und einem
hydrophilen Teil, einer Zuckerkette. Dieses Endotoxin wird zum gréf3ten Teil wahrend
der Teilung und des Absterbens dieser Bakterien freigesetzt. Dieses freie Endotoxin
fuhrt im Menschen zu einer Aktivierung des Immunsystems, genauer gesagt zur
Ausschuittung von Zytokinen. In geringen Konzentrationen ist diese Abwehrreaktion
positiv, in hoheren Konzentrationen kann diese Immunantwort zu einer lokalen
Entzindung fuhren, insbesondere bei immungeschwachten Personen zum
septischen Schock, der sich in Multiorganversagen zeigt, der letztendlich zum Tode
fuhren kann.

Es ist von vielen im menschlichen Blut vorkommenden Proteinen bekannt, dass sie
freies LPS binden koénnen, und damit die Immunantwort abschwachen. Das fur den
Sauerstofftransport zustandige Protein Hamoglobin bindet ebenfalls an LPS, es
kommt aber nach der Bindung nicht zu einer Abschwachung der Immunantwort,
sondern zu einer verstarkten Wirkung des LPS.

Der Mechanismus dieser verstarkenden Wirkung konnte noch nicht aufgeklart
werden. Unser Ziel ist es, die Wirkung des Hamoglobins auf das LPS mit
biophysikalischen Methoden zu charakterisieren. Eine dieser Methoden stellt die
DSC (Differential Scanning Calorimetrie) dar, mit ihrer Hilfe kann der Einfluss des
Hamoglobins auf die Fettsduren des LPS, genauer auf den Phasenibergang der
Fettsduren, bestimmt werden. Des weiteren kann der Einfluss des LPS auf die
Denaturierung des Protein festgestellt werden. Zur weiteren Charakterisierung
werden Methoden wie Rontgenkleinwinkelstreuung, Infrarotspektroskopie und FRET

(Fluoreszenz-Resonanz- Energie-Transfer) eingesetzt.
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