
Transmembrane interactions of Bcl­2 proteins
SY04­05

V. Andreu­fernándezI,II, M. SanchoIII, A. GenovésI, E. LucendoI, F. TodtIV, J. LauterwasserbV, K. FunkVI, G. JahreisVII, E. Pérez­PayáI,VIII, I. MingarroII, F.
EdlichIX,X, M. OrzaezI

ILaboratory of Peptide and Protein Chemistry, Centro de Investigación Príncipe Felipe, Valencia, Spain, IIDepartament de Bioquímica i Biologia Molecular, Estructura
de Recerca Interdisciplinar en Biotecnología i Biomedicina, Universitat de València, Valencia, Spain, IIICentro de Investigación Príncipe Felipe, Valencia, Spain,
IVnstitute for Biochemistry and Molecular Biology, University of Freiburg, Freiburg, Germany, VFaculty of Biology, University of Freiburg, 79104 Freiburg, Germany,
Freiburg, Germany, VIFaculty of Biology, University of Freiburg, Freiburg, Germany, VIIDepartment of Biochemistry/Biotechnology, Martin Luther University Halle­
Wittenberg, Halle, Germany, VIIIInstituto de Biomedicina de Valencia, Instituto de Biomedicina de Valencia­Consejo Superior de Investigaciones Científicas, Valencia,
Spain, IXInstitute for Biochemistry and Molecular Biology, University of Freiburg, Freiburg, Germany, XBIOSS, Centre for Biological Signaling Studies, University of
Freiburg, Freiburg, Germany

Interactions among pro­ and anti­apoptotic members of the Bcl­2 (B­cell lymphoma 2) protein family modulate the permeabilization of the outer mitochondrial
membrane (MOMP) and thus control commitment of cells to apoptosis. Deregulation of this interaction network generates an imbalance between cell death and survival
and contributes to the pathophysiology of several diseases such as neurodegenerative disorders and cancer.
Almost all the members of the Bcl­2 protein family have a C­terminal transmembrane domain that has been traditionally considered a mere membrane anchor.
The interactions of transmembrane domains and their contribution to protein function are poorly understood. Here, we demonstrate, in biological membranes, that
interactions between the transmembrane domains of Bax and anti­apoptotic Bcl­2 proteins represent a previously unappreciated level of apoptosis regulation.


