Chemicky rizené iontové kanaly

Zména prostupnosti chemicky fizenych iontovych kanald je dana obecné interakci mezi ligandem a jeho
receptorem.

Rozezndvame nékolik dil¢ich subtypl chemicky fizenych kanald:

kanaly rfizené hormony a mediatory,

iontové kanaly rizené excita¢nimi aminokyselinami,
iontové kandly fizené G-proteiny,

chemicky fizené chloridové kandly.

Kanadly Fizené hormony a mediatory

Tyto kandly jsou zabudovény v cytoplazmatické membrané. Mechanizmus jejich otevirani a zavirani je rézny, ale
jde vzdy o chemickou reakci, kterou je mozné vyznamné ovlivnit podanim inhibitord. Pri podani kompetitivnich
inhibitord nem{ze nastat vytvoreni reverzibilniho komplexu s agonistou, a proto se kanal neotevre. Pri podani
nekompetitivnich inhibitord se vyznamné snizi pravdépodobnost otevieni kanalu.

Ne vSechny zde uvedené kanély jsou vyhradné iontovymi kanaly, nékteré maji komplexni Uc¢inek (napr. tvorba druhého
posla), jiné dovoluji prostup iontdm a v malé mife i organickym slou¢enindm (napf.: acetylcholinovy kandl N typu).

Acetylcholinovy iontovy kanal nikotinového (N) typu

Je to glykoprotein skladajici se z péti podjednotek (a5, B, v, 8). Nachdzi se v postsynaptické membrané
nervosvalového spojeni a v synaptickych gangliich. Uvolnény acetylcholin se vdze na extracelularni ¢asti obou
retézcl, vznikd akéni potencidl a spousti se svalova kontrakce. Agonistou je nikotin. Receptor na néj reaguje rychle,
ale krétkodobé. Otevienym kandlem mohou prochéazet prfedevéim ionty Na* a K*, ale prochazi i dvojmocné
kationty (hlavné Ca2*) a v omezené mite i histidin a cholin. Chloridové ionty pres tento kanal neprochazeji. Blokace
kanalu je mozna radou organicky latek. Napr. sipovy jed (kurare), hadi jedy (bungarotoxin) a réizné dalsi latky
vcetné nékterych narkotik. Déle je mozné blokovat kanal Mg2™ ionty.

Acetylcholinovy iontovy kanal muskarinového (M) typu

Ma podobnou bilkovinnou strukturu jako N typ, ale odliSné funkcni vlastnosti. Receptor vykazuje dlouhou dobu
latence (100 ms), po které nasleduje dlouhy Gcinek plsobeni (300 - 500 ms). Rozezndvame nékolik M podtypQ:

M1
nachéazi se v parasympatickych nervovych zakoncenich. Po aktivaci se zvysi tvorba IP3 (inositol-trifosfatu) a
DAG (diacylglycerolu) a nasledné i koncentrace intracelulédrniho Ca2*.

M2
nachazi se v myokardu a hladkém svalu. Po aktivaci se snizi tvorba cAMP (cyklicky adenosin monofosat) a
dojde k otevreni K* kanald.

M3
nachdzi se v exokrinnich zldzach, hladkych svalech a v endotelu cév. Po aktivaci se zvysi v bunice koncentrace
Ca2*, a tim se aktivuje kontrakce v hladké svaloviné. Jsou stimulovany i réizné exokrinni zlazy, zvysi se
produkce sekretu v potnich, slinnych a slznych Zladzach.

M4 a M5

nachéazeji se v CNS a jejich Uloha dosud neni presné objasnéna.

lontové kanaly Fizené excitacnimi aminokyselinami

Tyto kandly se nachazeji na excita¢nich synapsich vétsiny neuron CNS. Jsou ovlivnény L-glutamovou a L-
asparagovou kyselinou. Mzeme rozlisit dva typy glutamovych receptord:

= aktivované kyselinou N-methyl-D-asparagovou (NMDA receptory),

= aktivované kyselinou kainovou (non-NMDA receptory).
lontové kanaly Fizené G-proteiny

Jednd se zfejmé o nejkomplexnéjsi skupinu kandll na membrané, které nejsou ovlivnény pouze plisobenim
neurotransmitert ¢i hormond, ale i rGznymi pachy, G¢inkem svétla a celou fadou dalsich faktorl. Membranové
proteiny vazi GTP (guanosintrifosfat) - nazyvaji se proto G-proteiny.
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Existuji dvé kategorie G-protein(:

= stimulacni G-proteiny (inhibované pertusistoxinem),

= inhibi¢ni G-proteiny (inhibované choleratoxinem).
Tyto G-proteiny reguluji nejen iontové kandly, ale i radu
metabolickych déjd v burice. Ovliviuji napf.: genovou expresi,

rast bunék a sloZeni cytoskeletu. Mechanizmus jejich G¢inku
je komplexni:

= nepfimy G¢inek - aktivace rlznych signalnich soustav
(pres druhé posly),
= piimy Gc¢inek - plsobeni na rizné Ca2*, Na* a K* kanal.

Chemicky Fizené chloridové kanaly
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Receptor spojeny s G-proteinem

Chemicky rizené chloridové kandly jsou soucasti jak postsynaptické membrany inhibi¢nich neuronl v CNS (jejich
aktivace, otevreni je podkladem postsynaptického Utlumu), tak axo-axonovych synapsi primarnich aferentnich
vldken (aktivace je podkladem presynaptického Gtlumu). Otevreni chloridovych kanall zplsobi ve vétsiné neurond
depolarizaci bunky. Inhibici chloridového kanalu zp@sobuji dvé aminokyseliny. Kyselina y-aminomaselna (GABA) a
glycin. GABA, ktera je produktem dekarboxylace glutamatu, plsobi predevsim ve vyssich oddilech CNS ¢i
zakoncenich primarnich aferentnich vidken. Glycin plsobi predevsim na motoneuronech v mise.
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