STRUKTURA A FUNKCE BIOLOGICKYCH MEMBRAN
Zakladni biologicka struktura

,,Blologické membrany jsou tvotfeny dvojvrstvou fosfolipidi.* ?77??

Zakladni funkce: odd¢leni podprostort (rizné sloZeni jednotlivych kompartmentit):
bunka vs. okoli (buné¢na (plasmatickd) membrana)
organely vs. cytosol

funkcni pozadavky:
polopropustnost = fizena propustnost pro molekuly'(ionty) - pasivni transport
fizeny aktivni transport:
- vznik a zachovani koncentracnich nerovnovah jednotlivych kompartmentt
- zachovani pfimé&feneého osmotického tlaku: 7 = RT 2 ¢, (jak mérit?)
- schopnost pienaset "informace" (komunikace kompartmenti)

fizené fyzikalni parametry:
zachovani tvaru kompartmentu (buiky)
deformabilita
fluidita (,,dvojrozmérna kapalina"): teplota fazového piechodu
samovolné uzavirani ndhodné€ vzniklych poruch

schopnost plnit specifické funkce:
membranova fosforylace
vedeni a pfedavani nervového vzruchu
atd.



Membranovy potencial

rozdil elektrického potencialu uvnitt a vné uzaviené¢ho kompartmentu
jednotka: V (bézn¢ radu stovek mV, vnitini membrana mitochondrie: 20 kV/cm)
vznik: rizny transport kationtll a aniontti (veli¢ina nezavisla na druhu ionth)

Priklad
Uzaviena nadoba je membranou rozdélena na dvé stejné ¢asti. Teplota systému je 25 °C.
V levé ¢asti je roztok CaCl, o koncentraci 1 mmol.dm-3, v pravé roztok CaCl, o koncentraci
10 mmol.dm-3. Vypoctéte koncentrace Ca?* a Cl iontll v obou ¢astech nadoby a velikost
membranoveého potencialu po ustaveni rovnovahy, jestlize

a) membrana je propustna pro Ca?* i Cl;

b) membrana je propustna pouze pro Ca?*;

c) membrana je propustna pouze pro CI.

Reseni:
elektrochemicky potencial: p; = w®+ RT In a; + z;Fo
na jedné stran€ membr.: ;o = u° + RT Ing; 5 + Z;Fo,
na druh¢ strané¢ membr.: y; g = p® + RT In ;5 + Z;Fog
v rovnovaze:
RT Ina; 5 +ZFoo=RT In a5 + z;Fpg

ZiF(9g - 0a) = RT In (8 5/ & 5)

A ¢ =RT/(zF). In (a; g/ a; A)

aA)Aopy=0 [Ca*], = [Ca?*], = 5,5 mmol.dm=3 [CI], =[CI], =11 mmol.dm-3
b) Ao, =-30 mV

C) Ao, =+60 mV

(V ptipadé b) a c) 1ze zanedbat mnozstvi iontll proslych membranou.)



polami nepolami
hiavice fetézec

Zakladni pojmy: - @—=

* polarni hlavice

* micela
« dvojvrstva

« liposom

lipidova dvojvrstva

* dvojrozmérna kapalina

- lateralni pohyb
- ,.flip-flop*

[ateralni v + - =
D1 A pohyb
lipidové rafty:
obohaceni cholesterolem a sfingolipidy

mnohem vySsi organizovanost

(ne kapalina)

specificke funkce



Synthesa fosfatidatu

aktivace glycerolu:

C|3H20H ATP ADP C;H"OH NAD* NADH +H’ CEH,OH
glycerolkinasa glycerolfosiat-
CHOH = CH;~0—PO; dehydrogenasa CH;-0—PO;
glycerol L-glycerol-1-fosfat dihydroxyacetonfosfat

(sn-glycerol-3-fosfat)
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syntéza fosfatidylserinu

aktivace pomoci CTP
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Jina cesta:

HO—CH;—CH;—NR;
ethanolamin, cholin

thanolaminki o
ethanolaminkinasa, G

cholinkinasa
ADP
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Hmotnostni sloZeni lipidu v membranach

(priklady, v %0)

LIPID Lidsky Lidsky Mitochondrie  Escherichia
erythrocyt myelin (hov. srdce) coli
fosfatidova kyselina 1,5 0,5 0 0
fosfatidylcholin 19 10 39 0
fosfatidyl-ethanolamin 18 20 27 65
fosfatidylserin 8,5 8,5 0,5 0
fosfatidylglycerol 0 0 0 18
kardiolipin 0 0 22,5 12
(difosfatidyl-glycerol)
sfingomyelin 17,5 8,5 0 0
glykolipidy 10 26 0 0
cholesterol 25 26 3 0

Thylakoidova membrana: fosfolipidy 10%, mono- a digalaktosyldiacylglyceroly 80 %

Rizné sloZeni jednotlivych vrstev: erythrocyt: fosfatidylserin - uvnit, fosfatidylcholin - vné



Pomér obsahu proteinu k obsahu lipidu
v nékterych membranach

MEMBRANA POMER
myelinovy obal (Schwannovy buriky) 0,23
plasmatické membrany 0,85-1,3
vn¢jsi mitochondridlni membrana (krysi hepatocyt) 1,1
jaderna membrana (krysi hepatocyt) 1,6
Halobakterium hallobium 3,0

vhitini mitochondrialni membrana 3,2



periferni a integralni

MEMBRANOVE BILKOVINY

vazba integralni
bilkoviny pomoci

.Iipoprot,einy . B sacharidy vazaného lipidu _ o
(integralni: nelze je oddélit od | vazba integraini
lipidové &asti extrakei do W75t ey
vodné faze pfi 37 °C v MIMOBUNEGNY o™ o YOramoon) cas
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transmembranovi integralni
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bilkoviny integralni interakcemi

Zubay G.L. et al: Principles of Biochemistry, 1995

kanal - integraini
bilkovina



Funkce membranovych bilkovin

transportni systémy (specificky transport)

membranové enzymy:
- specificke funkce (membranova fosforylace, postranni vstupy do dych. fetézce,
LHC a chlorofyl, transporni ATPasy...)
- nespecifické (slaba interakce mnoha enzymi s membranou)

mechanické funkce:
- zachovani tvaru (membranovy skelet)
- pohyb (biciky)
- klathrin (zajiSténi endocytosy)

receptory (membranové bilk. schopné specificky vazat informacni latky (agonisty)
a v dusledku toho zménit konformaci a funkci)



Membranovy transport

Rozdéleni podle provedeni

volnou difusi malé nenabité molekuly, hydrofobni molekuly (i vétsi - steroidy),

rozpousténi v lipidovém kontinuu,
kratkodobé poruchy

trvalymmi pory (vnéjSi mitochondrialni membrana,
jaderna membrana)

uzaviratelnymi pory (,,St€rbinova spojeni*
mezi bunkami, ,,gap junctions®)

ionofory (latky nebilkovinné povahy prenasejici:ionty,
riizna specifita)
dva typy: - volné pohyblivé ("komplexotvorné",
valinomycin, dinitrofenol....)
- vytvarejici v membrané kanalky

bilkovinnymi pi‘enaseci ("permeasy, translokasy,
specificke kanaly")
casto dimery s hydrofilnim kanalkem,
saturacni kinetika,
regulovatelnost (chemicky, elektricky, tlakov¢)
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Rozdéleni podle provedeni (pokraCovani):

skupinova translokace (spojeno se zménou kovalentni struktury)

piiklad: transport acylu do mitochondrie: CHy
. . H,C—N—CH,
karnitinpalmitoyltransferasa | é ’ 0
acyl-SCoA + karnitin > HSCoA + acyl-karnitin |2 T
HO—C—CH;~C—0°
H
karnitinpalmitoyltransferasa Il L-karnitin
acyl-SCoA + karnitin < HSCoA + acyl-karnitin
ligand
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Rozdéleni transportu podle energetického zabarveni

pasivni (exergonicky, ve sméru spadu elektrochemického potencialu)

aktivni (endergonicky, proti sméru spadu elektrochemického potencialu)

rozdéleni podle zdroje energie

- Stépeni ATP (ATPasy, ,,primarni aktivni transport*), Na,K-ATPasa:

.. &
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- pasivni transport (,,sekundarni aktivni transport®, symport nebo antiport)

primarni sekundarni

2K* 3Na* Na* glukosa G
MIMOBUNECNY

PROSTOR

2K* 3Na* Na* glukosa

ADP + Pi

- jiné exergonické chemické reakce
- oxidoreduktasy (kotvené komplexy v dychacim fetézci, svétla faze fotosyntézy)
- lyasy (oxalacetatdekarboxylasa atd.)



- svétlo (bakteriorhodopsin)

COOH

Cytoplasm

V)

.)
N

=
.-

SN
JEMN
s’
\
‘"’V
#)

R
AW
\

| ==
Width of ; i o] e
5 — I S "‘4«
membrane < N 5 ‘ ﬂ\ ;4‘,
gplid T L»;;o‘] f?f
fiayer : >
y ’(’_ :

A
Extracellular
space

69 A Meodel for the Structure of Bacteriorhodopsin
Figure 17.12

Folded structure in the membrane with charged R-groups
interacting on the inside of the protein and hydrophobic
surface exposed to membrane lipid side chains.

Zubay G.L. et al: Principles of Biochemistry, 1995



SHRNUTI AKTIVNIHO TRANSPORTU
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71 Cells Drive Active Transport in a Variety of Ways
Figure 17.26

Zubay G.L. et al: Principles of Biochemistry, 1995



PRENOS INFORMACE PRES BUNECNOU MEMBRANU

reakce buniky na zménu koncentrace (regulacnich) latek v extracelularnim prostoru

Vzajemny vztah "vysilajici a prijimajici bunky' v mnohobunéc¢ném organismu:

- endokrinni (hormonalni) regulace (doprava hormonu na velkou vzdalenost pomoci télnich
tekutin)

- parakrinni komunikace (tésné sousedstvi, ,,tkanoveé hormony", autokrinni)

- synapticka (specifickd jednosmérna komunikace nervova b. — jina b.)



Zpusoby predani signalu signaliza¢nimi molekulami

pronikaji do bunék
- ovlivnéni aktivit enzymi (NO — guanylatcyklasa)
- vazba na regulacni bilkoviny a ovlivnéni exprese urcitych genti
(steroidni a thyreoidni hormony)

reversibilni vazba agonistii na membranové receptory
- iontove kandly (neurotransmitery)
- receptory s enzymovou aktivitou (Tyr-proteinkinasy, Tyr-proteinfosfatasy, Ser/Thr-proteinkinasy)
- receptory vyvolavajici endocytosu (klathrin)

hormon
receptor

receptory pusobici prostirednictvim G-proteinu 5555515550000
plsobi napf. na. o ey
- adenylatcyklasu (ATP — cAMP + PP)) «3 '|'
[druh)} posel] GTP maktlvsan%grotenn
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- fosfolipasu-C (1-fosfatidylinositol-4,5-bisfosfat — diacylglycerol + inositol-1,4,5-trisfosfat)
[oba druzi poslové]



Nékteré bunécné odpovédi zprostredkované cAMP

Cilova tkan Hormon NejdiilezitéjSi odpovéd’
Stitna zlaza TSH synthesa a sekrece hormonti
kara nadledvinek ACTH sekrece kortisolu
vajecniky LH sekrece progesteronu
kosterni svaly adrenalin odbouravani glykogenu
srde¢ni sval adrenalin | ZvySeni sily a frekvence

stahu
jatra glukagon odhouravani glykogenu
ledvinové tubuly vasopresin .| resorbce vody
tukova tkai ACTH, odbouravani
glukagon, TSH | triacylglyceroli

Nékteré bunécné odpovédi zprostiredkované fosfoinositolovou signalni cestou

wvewr

Cilova tkan Agonista Nejdilezitéjsi odpovéd’

jatra vasopresin odbouravani glykogenu

slinivka biisni | acetylcholin | sekrece amylasy

hladky sval acetylcholin | kontrakce

krevni desticky | thrombin agregace




MEMBRANOVY POTENCIAL NERVOVYCH BUNEK

Goldmanova — Hodgkinova rovnice:

P, [Na'],+P, [K"] +P,[CL ],
+ + =
P, [Na'].+P, [K']+P,[Cl],

Ap = };—Thl

va |
(P — propustnosti membrany pro jednotlivé ionty, e = externi, i = interni)

A\
S
\

bézné koncentrace (mmol.dm-

interni externi klidovy stav nerv. bunky
K™ 155 | Py » Py, =Py
Na* 12 145 Ap =-60 mV

Cl 4 120



Synapse

specializovany funk¢ni kontakt mezi membranami dvou bunék, z nichz

alespon jedna je neuron

funkce: pfenos nervoveho vzruchu

elektricky fizené receptory

CYTOSOL CYTOSOL
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P ———
P o8
2 2
ionty,
aminokyseliny, g 3 g 3
cukry,
nukleotidy mezabunecny protemy
prostor nukleové kyseliny

chemicky fizené receptory
I

neurotransmiter
synapticky
vacek

resorpce
neurotransmiteru zakonceni

axonu
i
o
. receptor
W',,ﬁ_*/ } synapse
postsynapticka
membrana

https://cs.wikipedia.org/wiki/Synapse, 2016



acetylcholin

Derivaty tyrosinu

dopamin

7 u AL &N 4

. o)
H3N/\[r

@)
glycin

“"OH
HO

+

NH,
HO

noradrenalin
(norepinefrin)

|
*NH.
glutamat

OH
HO

HO |

adrenalin
(epinefrin)



Derivaty dalSich aminokyselin

HO
0O
1 NG
HN "NE
serotonin (« Trp) _ B-alanin (< Asp)
N “NH 7
Dotk NP
g ,
N 0

histamin (< His) y-aminobutyrat = GABA (« Glu)



Membrane potential (mV)

(@) Resting Potential
Na‘/K* pump

)

b
0\

2 Depolarisation
Voltage-gated Na* channel

Repolarisation
Voltage-gated K* channel

(@ Resting Potential
Na*/K* pump
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