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1. Leitung
Prof. Dr. rer. nat. habil. Michael Naumann (Institutsdirektor)

2. Hochschullehrer
Prof. Dr. rer. nat. habil. Michael Naumann
Doz. Dr. rer. nat. habil. Uwe Lendeckel

3. Forschungsprofil

ESIIONTRAP/Massenspektrometrie

1. Zellbiologie und molekulare Pathogenese 
� Regulation der NFkB Signaltransduktion und Modulation der Entzündung
� Regulation der NFkB Aktivität durch das COP9 Signalosom
� Regulation von RelB in Keratinozyten
� Reorganisation des Zytoskeletts, Zelldissoziation und Motilität in der H. pyloriInfektion
� Modellierung intrazellulärer Signalnetzwerke in H. pyloriinfizierten Epithelzellen
� Identifizierung prognostischer Marker in H. pyloriinduzierten Entzündungsprozessen und 
Präneoplasien des Magens 

2.   Biochemie und molekulare Pathogenese
� Identifizierung und Funktion H. pyloriregulierter Proteine
� Struktur und Funktion des H. pylori Effektor Proteins CagA

3.   Immunologie und molekulare Pathogenese
� Immunsuppressive Mechanismen von ProteaseInhibitoren in TLymphozyten einschließlich 
regulatorischer TZellen
� Gewebe ReModellierung von humanen Herzvorhofgewebe
� Bedeutung von ADAMs und WntSignaltransduktion in Entzündung und Neoplasien 
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4. Forschungsprojekte
Projektleiter:  Doz. Dr. Uwe Lendeckel 
Projektbearbeiter:  Doz. Dr. Uwe Lendeckel, Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  DFG; 01.10.2005  31.03.2010 
Modulation des WntSignalweges und Bedeutung für die Invasion von Epithelzellen
Chronische Entzündungsprozesse im Magen sind häufig mit Infektionen des humanpathogenen 
Keims Helicobacter pylori assoziiert und können zu gastralen Metaplasien und zur Entstehung 
von Magenkarzinomen führen. H. pylori bewirkt schnelle Veränderungen der ZellZellAdhäsion 
und Motilität von Magenepithelzellen, die möglicherweise an der Entstehung von 
Magenkarzinomen beteiligt sind. Darüber hinaus ist häufig die Tumorentstehung durch eine 
Deregulation des WntSignalweges gekennzeichnet. Mitglieder der hoch konservierten Familie 
von WntProteinen bewirken die Aktivierung von TCF/LEF1 Transkriptionsfaktoren und 
regulieren somit ZellZellInteraktionen, insbesondere während der Entwicklung und 
Differenzierung. Die Überexpression von Mitgliedern der WntFamilie bzw. deren Rezeptoren, 
den frizzledProteinen, führt zur morphologischen Transformation von Epithelzellen, bis hin zur 
Entstehung des invasiven Magenkarzinoms. ... mehr

Projektleiter:  Doz. Dr. Uwe Lendeckel 
Förderer:  Land (SachsenAnhalt); 01.01.2004  31.12.2005 
Oxidativer Stress und strukturelles Remodelling des atrialen Myokards bei 
Vorhofflimmern
Vorhofflimmern ist die häufigste kardiale Arrhythmie. In eigenen tierexperimentellen Arbeiten 
konnten wir zeigen, dass die Induktion von Vorhofflimmern über einen verstärkten 
Kalziumeinstrom durch LTypKalziumkanäle zu einer myozytären Kalziumüberladung führt. In 
den letzten Jahren wurden strukturelle und funktionelle Änderungen im atrialen Myozyten mit 
oxidativen Prozessen in Verbindung gebracht. Es wurde vorgeschlagen, dass die intrazelluläre 
Kalziumüberladung oxidative Prozesse initial vermitteln soll. Während des Vorhofflimmerns 
produzieren Kardiomyozyten u.a. Peroxynitrit (ONOO) und CO, die für posttranslationale 
Modifikationen der Proteine als auch für Schädigungen von DNA und Lipiden verantwortlich 
sind. Es wird postuliert, dass diese oxidativen Schädigungen einen entscheidenden Beitrag in 
der Pathophysiologie von "flimmernden" Kardiomyozyten leisten. ... mehr

Projektleiter:  Doz. Dr. Uwe Lendeckel 
Projektbearbeiter:  Dr. Carman Wolke 
Kooperationen:  Dr. Michael Täger, IMTM GmbH, Dr. Ute Bank, IMTM GmbH, Pharma MD 

Verbund, Prof. Siegfried Ansorge, IMTM GmbH 
Förderer:  Land (SachsenAnhalt); 01.01.2004  30.06.2006 
Zelluläre und molekulare Charakterisierung der Effekte neuer Aminopeptidase
Inhibitoren als Leitstrukturen von Arzneimitteln
Ziel dieses Projektes ist es, neue hochspezifische Inhibitoren für die APN und DPIV sowie 
analog wirkende Enzyme im zellulären Funktionssystem zu identifizieren, die sich für einen 
Einsatz als spezifisches Therapeutika für Autoimmunerkrankungen eignen.
Im Vorfeld wurden in gemeinsamen Projekten von der IMTM GmbH und der KeyNeurotek AG 
eine Anzahl von chemischen Substanzen und Naturstoffen aus Pflanzenextrakten auf ihre 
potentielle Inhibierungskapazität gegenüber der APN und der DPIV untersucht. Das Screening 
basierte auf einem Enzymassay mit rekombinanten Enzymen. Innerhalb des vorgesehenen 

http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=7593&amp;externlink=1&amp;reset=empty
http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=4625&amp;externlink=1&amp;reset=empty
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Projektes werden die im Enzymassay gefundenen Inhibitorkandidaten in einem in vitro 
 Zellmodell auf ihre biologsche Aktivität getestet. Dieser zelluläre Funktionstest wird am Modell 
der regulatorischen TZellen durchgeführt. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  Land (SachsenAnhalt); 01.07.2005  30.06.2008 
Funktionelle Analyse signalübertragender Proteinkomplexe in LipidraftStrukturen 
Helicobacterpyloriinfizierter Epithelzellen
Lipidrafts  sind in der Plasmamembran eukaryotischer Zellen situiert und weisen eine spezielle 
Lipid/CholesterolKomposition auf. Diese membranösen Mikrodomänen stellen eine molekulare 
Plattform für die Initiation von Aktivierungs und Differenzierungsprozessen in Zellen dar. 
Innerhalb der  Lipidrafts  sind wichtige signalübertragende Proteine lokalisiert, hierzu gehören 
z.B. Rezeptoren mit intrinsischer Tyrosinkinaseaktivität, nicht Membranassoziierte 
Tyrosinkinasen, GProtein gekoppelte Rezeptoren sowie heterotrimere GProteine und integrale 
Membranproteine. Des weiteren sind in der Infektion von Epithelzellen mit humanpathogenen 
Keimen, wie z.B. Helicobacter pylori, der das Magenepithel kolonisiert und in Patienten 
chronische Entzündungen sowie Neoplasien verursacht,  Lipidrafts  an der Aktivierung von 
Signalprozessen beteiligt. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  DFG; 01.01.2004  31.12.2006 
Induktion der angeborenen Immunantwort durch MembranInteraktion/Translokation von 
Helicobacter pylori Effektoren und Aktivierung der intrazellulären Signaltransduktion in 
Epithelzellen
Der humanpathogene Mikroorganismus Helicobacter pylori kolonisiert das Magenepithel und 
aktiviert über die Induktion proinflammatorischer Cytokin/ChemokinGene die angeborene 
Immunantwort. Das Epithel stellt daher ein immunologisches Frühwarnsystem dar, da es 
innerhalb kürzester Zeit über die Freisetzung von Chemokinen für die Attraktanz von 
Makrophagen und Granulozyten am Infektionsort sorgt. Hinsichtlich des membrannahen 
molekularen "crosstalk" zwischen Epithelzelle und H. pylori gibt es derzeit keine Kenntnis. In 
dem Forschungsvorhaben sollen Funktionsanalysen zur Modulation von Magenepithelzell
Rezeptoren und intrazellulärer Signalmoleküle durch H. pylori Virulenzfaktoren, sowie die 
Charakterisierung der Regulation nachgestellter Signalwege die einer Entzündungsreaktion 
Vorschub leisten, vorgenommen werden. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Kooperationen:  MaxPlanckInstitut für Dynamik komplexer technsicher Systeme 
Förderer:  Land (SachsenAnhalt); 01.10.2004  30.09.2006 
Mathematische Modellierung der Signaltransduktion bei der Stimulation des 
Tyrosinkinase Rezeptors cMet durch HGF und Helicobacter pylori
Die mathematische Modellierung komplexer Signaltransduktionswege in eukaryotischen Zellen 
ermöglicht eine Voraussage des Verhaltens des Systems, welches anschließend durch 
gezieltes Eingreifen modifiziert werden kann. Durch enge Verzahnung von biochemischen 
Experimenten und systemtheoretischen Methoden entstehen Modelle, die zu einem 
ganzheitlichen Verständnis funktionaler Zusammenhänge führen. In dem geplanten 
Forschungsvorhaben soll ein mathematisches Modell entwickelt werden, das die Aktivierung 

http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=4626&amp;externlink=1&amp;reset=empty
http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=7093&amp;externlink=1&amp;reset=empty
http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=4690&amp;externlink=1&amp;reset=empty
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der cMetRezeptorTyrosinkinase durch HGF und durch das humanpathogene Bakterium 
Helicobacter pylori beschreibt. HGF ist ein Wachstums, Differenzierungs und Motilitätsfaktor, 
den der cMetRezeptor bindet. Zusammen sind HGF und cMet häufig an der Entstehung 
humaner Krebserkrankungen und Metastasen beteiligt. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Projektbearbeiter:  Prof. Dr. Michael Naumann, PD Dr. Thilo Kähne 
Förderer:  DFG; 01.10.2005  31.03.2010 
Regulation des Lpidraft Proteins NTAL in Epithelzellen
Eukaryotische Zellen weisen eine spezielle Phospholipid/CholesterolKomposition in der 
Plasmamembran auf, die  Lipidrafts  bezeichnet wird. In den  Lipidrafts  werden wichtige 
Signalprozesse der Zelle gesteuert. Des weiteren sind in der Infektion von Epithelzellen mit 
dem humanpathogenen Mikroorganismus Helicobacter pylori, der das Magenepithel kolonisiert 
und in Patienten chronische Entzündungen sowie Neoplasien verursacht,  Lipidrafts  an der 
Aktivierung von Signalprozessen beteiligt. Unterschiedliche signalübertragende Proteine 
werden in die  Lipidrafts  rekrutiert wie z.B. Tyrosinkinase Rezeptoren, GProtein gekoppelte 
Rezeptoren sowie heterotrimere GProteine. In dem Projekt wird die Bedeutung von  Lipidrafts 
für   die Funktion des transmembranösen AdaptorProteins (TRAP) NTAL (Non T Cell Activation 
Linker) in der H. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  Haushalt; 01.01.2004  31.12.2005 
Regulation von NFkappaB und MAPKinase Signalwegen bei chronisch entzündlichen 
Darmerkrankungen
Chronisch entzündliche Darmerkrankungen wie, z. B. Morbus Crohn und Colitis ulcerosa sind 
durch eine überschießende, persistierende TZell abhängige Immunantwort gekennzeichnet, 
die zu einem Ungleichgewicht anti und proinflammatorischer Zytokine in der Darmwand führt. 
Die Mitogenaktivierten Proteinkinase (MAPK)regulierten Signalwege sind von großer 
Bedeutung für diese Entzündungsprozesse. Ein weiterer wichtiger Faktor in der Immunantwort 
bei entzündlichen Darmerkrankungen ist der Transkriptionsfaktor NFkappaB. Insbesondere 
zwei neue, alternative Signalwege der NFkappaB Aktivierung hinsichtlich der induzierbaren 
Prozessierung des p100/NFkappaB2 Vorläufermoleküls und des signalspezifischen RelB
Abbaus sind hier von Interesse. Da über die Regulation der genannten Signalwege im Verlauf 
entzündlicher Darmerkrankungen wenig Kenntnis bezüglich der proximalen Signalkomponenten 
existiert, sollen im vorliegenden Antrag diese Signalprozesse bei unterschiedlichen 
Krankheitsaktivtäten in vivo analysiert werden. ... mehr

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  DFG; 01.02.2000  30.01.2005 
Signalwege zur NFkappaB Regulation: Charakterisierung der NFkappaB Kinasen
Der Transkriptionsfaktor NFkappaB ist an der Regulation einer Vielzahl zellulärer Prozesse 
(Immunantwort, Wachstum, Zellzyklus etc.) maßgeblich beteiligt. Über ein komplexes System 
intrazellulärer Signalkaskaden wird NFkappaB in Reaktion auf sehr heterogene Stimuli 
aktiviert. Ziele sind die Identifizierung von Faktoren, die an der H. pyloriinduzierten NFkappaB 
Aktivierung beteiligt sind und proximal im Signalweg agieren. Essentiell für die vollständige 
Aufklärung des Mechanismus zur H. pyloriinduzierten NFkappaB Aktivierung ist die 

http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=5518&amp;externlink=1&amp;reset=empty
http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=7592&amp;externlink=1&amp;reset=empty
http://www.forschung-sachsen-anhalt.de/index.php3?option=projektanzeige&amp;pid=4694&amp;externlink=1&amp;reset=empty
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Identifizierung bakterieller Effektormoleküle, die über ein Typ IV Sekretionssystem in die 
eukaryotische Zielzelle transloziert werden.

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Kooperationen:  Institut für Immunologie, Institut für Molekularbiologie und Medizinische 

Chemie, Institut für Pathologie, Klinik für Gastroenterologie 
Förderer:  Haushalt; 01.09.2004  31.08.2007 
Zelldissoziation und Dysregulation von adherens junction Proteinen im Helicobacter 
pyloriinfizierten Magenepithel
Ziel der Untersuchungen ist die Identifizierung der Signalprofile, die zur Regulation von 
Zelldissoziation und Zellmotilität im H. pyloriinfizierten Magenepithel führen. Besonderes 
Augenmerk liegt auf den Mechanismen der H. pyloriinduzierten Aktivierung des cMet 
Rezeptors im Hinblick auf die Regulation der adherens junction Proteine: ECadherin, alpha, 
beta, gammaCatenin und die Rolle neuer Modulatoren der Zelldissoziation (z.B. IQGAP1). 
Neben neuen Einblicken in die molekularen Mechanismen der H. pyloriinduzierten 
Pathogenese im Magen, sollen die Untersuchungen zur Entwicklung neuer therapeutischer und/
oder diagnostischer Strategien beitragen.

Projektleiter:  Prof. Dr. Michael Naumann 
Förderer:  DFG; 01.10.2005  31.03.2010 
ZellZellKommunikation in Nerven und Immunsystem: Topologische Organisation von 
Signalwegen
Die Kommunikation zwischen Zellen ist eine essentielle biologische Funktion in vielzelligen 
Organismen. Während der Evolution haben sich prinzipielle Mechanismen der ZellZell
Kommunikation entwickelt, die dann eine Organ, Gewebe oder Zelltypspezifische Anpassung 
erfahren haben. Intention des Graduiertenkollegs ist es, molekulare Mechanismen der 
zellulären Kommunikation und Signaltransduktion in Immun und Nervensystem vergleichend 
zu untersuchen und Kollegiaten durch fachübergreifende Ausbildung zur Spitzenforschung auf 
diesem Gebiet zu qualifizieren. Das Kolleg stützt sich dabei auf das Potential der vor Ort 
etablierten international sichtbaren Forschungsschwerpunkte  Immunologie  und 
Neurowissenschaften  . Insgesamt werden 14 Projekte bearbeitet, die sich mit (1) molekularen 
Mechanismen der Kommunikation zwischen Zellen des Immunsystems, (2) 
Immunantwortmechanismen in Epithelzellen, (3) chemischen Synapsen als Schlüsselstrukturen 
der Kommunikation zwischen Nervenzellen sowie (4) weiteren molekularen 
Kommunikationsmechanismen zwischen Zellen des Nervensystems befassen. ... mehr

5. Veröffentlichungen
Originalartikel in internationalen Zeitschriften

CarlMcgrath, Stacy;  Lendeckel, Uwe;  Ebert, Matthias;  Roessner, Albert;  Roecken, 
Christoph
The disintegrinmetalloproteinases ADAM9, ADAM12, and ADAM15 are upregulated in gastric 
cancer.
In: Int. J. Oncol. 26(2005), Nr. 1, S. 17  24
[Imp.fact.: 3.056]
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Chen, Jie;  Roecken, Christoph;  Hoffmann, Juliane;  Krueger, Sabine;  Lendeckel, Uwe; 
Rocco,  Alba;  Pastorekova, S. (ext.);  Malfertheiner, Peter;  Ebert, Matthias
Expression of carbonic anhydrase 9 at the invasion front of gastric cancers.
In: Gut 54(2005), Nr. 7, S. 920  927
[Imp.fact.: 6.601]

Drynda, Andreas;  Quax, P. (ext.);  Neumann, Manfred;  Laan, W.van der (ext.);  Pap, 
Geza;  Drynda, Susanne;  Meinecke, I. (ext.);  Kekow, Joern;  Neumann, W. (ext.); 
Huizinga,  T. (ext.);  Naumann, Michael;  Koenig, Wolfgang;  Pap, T. (ext.)
Gene transfer of tissue inhibitor of metalloproteinases3 reverses the inhibitory effects of TNF
alpha on Fasinduced apoptosis in rheumatoid arthritis synovial fibroblasts.
In: J. Immunol. 174(2005), Nr. 10, S. 6524  6531
[Imp.fact.: 6.486]

Ebert, Matthias;  Lendeckel, Uwe;  Westphal, Sabine;  Dierkes, Jutta;  Glas, J. (ext.); 
Folwaczny,  C. (ext.);  Roessner, Albert;  Stolte, M. (ext.);  Malfertheiner, Peter;  Roecken, 
Christoph
The angiotensin Iconverting enzyme gene insertion/deletion polymorphism is linked to early 
gastric cancer.
In: Cancer Epidemiol. Biomarkers Prev. 14(2005), Nr. 12, S. 2987  2989
[Imp.fact.: 4.500]

Hollenbach, Eike;  Vieth, Michael W.R. ;  Roessner, Albert;  Neumann, Manfred; 
Malfertheiner,  Peter;  Naumann, Michael
Inhibition of RICK/nuclear factorkappaB and p38 signaling attenuates the inflammatory 
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