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Die Barrierefunktion der Epithelien erfordert die Abdichtung des parazellularen Weges durch tight junctions.

Zell verbindungen im parazellularen Interzellularspalt

Zonula occludens = tight junction: parazellulare Abdichtung durch Netzwerk aus Proteinstrangen = strands
Zonula adhaerens = adherens junction = belt desmosome: mechanischer Zusammenhalt des Epithels
Macula adhaerens = Desmosom = Haftplatte = spot desmosome: mech. Zusammenhalt des Epithels
Konnexon = Nexus = gap junction: Verbindung benachbarter Zellen durch Kanéle ( schlieRen bei [Ca*]; - )

Dynamische Regulation der tight junction, Beispiele

a) Bei der Entleerung der Harnblase andert sich im Ubergangsepithel der Zellumfang und damit die Lange
der tight junction. b) Bei entziindlichen Darmerkrankungen oder Exposition von Enterotoxinen, z.B. das
Zonula-occludens-Toxin von Vibrio cholerae, wird die Breite der tight junction im Kolonepithel verkleinert.

Elektrophysiologische Klassifikation der Epithelien

Ein Malf? fir die lonenpermeabilitét ist die elektrische Leitfahigkeit des Epithels, Gepi. Sie kann in einer
Ussingkammer gemessen werden. Alternativ kann deren Kehrwert (der transepitheliale Widerstand) angegeben werden.

Beispiel: Im einschichtigen Kolonepithel ist betragt G, etwa 10 mS pro cm? Gewebeoberflache (200 W>cm2).
Trans- und parazellulare lonen-Fluxe verlaufen auf parallelen Wegen. Parallele Leiter sind additiv. Daher ist
Gepi = Girans + Gpara »  Wobei Gyans Und Gpara die trans- bzw. parazellulare Epithel-Leitféahigkeit sind.

Leitféhigkeit C':‘para > C':‘trans C':‘para < C':‘trans 100 prara < Gtrans
Klassifikation leck dicht undurchléssig
transepithelialer grof3, klein, vorwiegend transz. sehr klein,
Transport vorwiegend parazelluldr | durch Hormone geregelt nur transzellulér
proximaler Nierentubulus distaler Nierentubulus
Beispiele Dinndarm Dickdarm Harnblase
proximale Segmente exokriner | distale Segmente exokriner
Driisen (z.B. Speicheldriisen) | Drisen (z.B. Speicheldriisen)

Molekularer Aufbau der tight junction

Damit die Niere nicht zuviel Magnesium ausscheidet, wird in einem bestimmten Abschnitt des Nierentubulus, namlich im
dicken, aufsteigenden Teil der Henle-Schleife, Magnesium aus dem Primérharn resorbiert. Dabei fliel3t Mg2+ durch Poren
der tight junctions. Fehlt aufgrund eines genetischen Defekts das Protein Claudin-16, dann kann die Mg”-Resorption
nicht mehr stattfinden und es kommt zum Magnesiumverlust Uber den Urin, und damit zur Hypomagnesamie. Offenbar
bildet also Claudin-16 (= Paracellin-1) eine Mg“*-permeable Pore in der tight junction von Nierenepithelzellen.

hydrophile Poren | Hypothese:
: dichte TJ lecke TJ

-

TJ strands
(Strange)

transzellular \ parazellular

Gelb: Membranen benachbarter Epithelzellen, blau: Strange | Claudine 1, 2, und 3 binden unter-
(strands) aus Proteinen (Claudine, Occludin, JAM). Die "Leck- | einander, nur nicht Claudin 1 und 2;
heit" nimmt mit der Porendichte zu, mit der strand-Zahl ab. |rote Sternchen: Liicken ® TJ-Pore.
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