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Vyznam kompartmentace pro bunku

VSechny reakce probihajici v bunkach se odehrdvaji v urcitém prostoru - kompartmentu, ktery je oddélen od
ostatnich kompartmentd semipermeabilnimi membranami. Takto jsou oddélena i chemicky rliznoroda
prostredi, coZ v nich napoméaha optimalizovat prlbéh chemickych reakci.

Enzymy katalyzujici jednotlivé reakce maiji totiz ¢asto rlizna teplotni a pH optima a pfi existenci jen jednoho
prostoru v burice by ¢ast enzym0 pravdépodobné nebyla funkéni nebo by jimi zprostfedkovana katalyza
nebyla dostate¢né efektivni. Rozdélenim prostoru se mohou vytvorit optimalni podminky pro pribéh
jednotlivych enzymaticky katalyzovanych reakci.

Zaroven je pred c¢innosti lytickych enzym@ chranéna i samotna bunka. Napriklad uzavienim bunééného traveni
do lyzosom( se znemozni nechténé samonatraveni buné¢nych struktur. Castym jevem souvisejicim s
narusenim kompartmentace bunky (napr. vyliti obsahu lyzosom@ nebo mitochondrii) je nekréza nebo aktivace
apoptézy - programované bunécné smrti.

Oddélenim prostredi je ovlivnéna i regulace metabolickych drah. Ta mize byt presnéjsi a cilenéjsi a
nezasahuje do chodu drah probihajicich v jinych kompartmentech. Nékdy Ize regulovat pribéh reakci uz na
misté vstupu jednotlivych substratl do kompartmentu (prestup pres membranu, ¢asto zprostredkovan
transportnimi mechanismy).

Kompartmentace vsak zaroven klade zvySené ndroky na energetickou spotrebu buriky. Je nutné vyuzit ATP-
dependentnich prenasecd transportujicich latky pfes membrany proti koncentraénimu gradientu a
vytvarejicich tak v oddélenych prostorech ruzna prostiedi.

Biologické membrany
Architektura

Zakladni architekturu cytoplazmatické membrany tlusté pfiblizné 6-10 nm tvori fosfolipidova dvojvrstva
prostoupend proteiny a cholesterolem. Na bilkoviny i fosfolipidy mohou byt navdzény sacharidy, které tak tvor{
glykolipidy a glykoproteiny. Tato zdkladni stavba, u membran jednotlivych organel v rlizné mife pozménéna,
ovliviuje fyzikalné-chemické vlastnosti membran (zejména jejich propustnost) tzce souvisejici s funkci a prlibéhem
biochemickych procest v pfislusné organele.

Prikladem mdze byt myelinové pochva neurond, v niz ¢ini pomér proteint k lipiddm 19 % : 81 % (coz zapfricinuje
jejich vynikajici izola¢ni vlastnosti) nebo vnitfni membrana mitochondrii, ve které se pomér obraci ve prospéch
proteinll 76 % : 24 % (a souvisi s jeji zna¢nou nepropustnosti i pro latky, jez membranami bézné prochazeji).

Molekuly fosfolipid( tvori dvé fyzikalné odlisné ¢asti:

Extraceliular

1. Polarni (hydrofilni) ¢ast

Poldrni ¢ast je tvorena fosfatovou skupinou, pripadné na ni
navazanymi skupinami - tato ¢ast je obrdcena smérem do
vodného prostredi (nebo k jinému poldrnimu rozpoustédIu).

Phospholipid
bilayer

2. Nepolarni (hydrofobni) ¢ast
Intracellular Hydrophobic tail
Nepolarni ¢ast vytvareji Fretézce MK obracené proti sobé a

tvorici tak hydrofobni jadro membrany. Pravé na zakladé

hydrofobnich interakci maji fosfolipidy tendenci shlukovat se a Fosfolipidova dvojvrstva

tvofit membrany.

Hydrophilic head

Molekula fosfolipidu tedy obsahuje jak polarni, tak nepolarni ¢ésti, jedna se o tzv. amfipatickou molekulu.

Historicka korelace
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Soucasné pouzivany model popisujici strukturu biologickych membrdén vytvofili v roce 1972 S. ). Singer a G. L.
Nicolson. Podle tohoto fluidné mozaikového modelu mizeme membrany povazovat za formu 2-dimensionalni
kapaliny, ve které molekuly fosfolipid( a protein v rdzné mire difunduiji.

Pohyblivost fosfolipidd je mnohem vyssi neZz mobilita ostatnich komponent membran. Proto mista, ve kterych jsou
proteiny ¢i cholesterol v membrané zabudovany, vykazuji nizsi laterdini pohyblivost a membrénu tak stabilizuji
(tykd se to zejména cholesterolu). Casti membrany tvofené prevazné lipidy se nékdy mohou preklopit na opa¢nou
stranu tzv. flip-flop mechanismem.

Fluidita membrany zavisi predevsim na:

vy

pfi teplotach nizsich je tuzsi, tzv. faze sol/
2. Podilu nenasycenych MK - ¢im je jejich obsah vyssi, tim je

Vv

Detailni struktura buné¢né membrany

Proteiny tvofi zakladni slozku bunéénych membran. Podle jejich ulozeni v
membrané je rozdélujeme na periferni a integralni proteiny.

= Periferni proteiny neprostupuji do hydrofobniho jddra membrany, vazou se jen na jeji povrch (z extra- nebo
intraceluldrni strany), a proto se daji od membrany oddélit bez jejiho poskozeni. Interakce, které se vazeb
Gcastni jsou predevsim elektrostatické sily a vodikové mdistky.

= Integralni proteiny membranou prostupuji, a to bud'v celé jeji tloustce - tzv. transmembranové proteiny -
nebo do rizné hloubky. Oddéleni téchto proteinl od membrany je spojeno s narusenim jeji integrity.

Proteiny plini v biologickych membranach funkci:

= receptorovou,
= transportni,
= enzymatickou.

Cholesterol tvofi asi jednu ¢tvrtinu vsech lipidd v membrané. Molekula cholesterolu, podobné jako molekula
fosfolipid, ma diky OH- skupiné navéazané na treti uhlik amfipaticky charakter. Zakladni funkci cholesterolu v
membrandach zivocisnych bunék je jejich stabilizace a snizovani fluidity.

Vlastnosti biologickych membran

Permeabilita, Cili propustnost membrany (vyjadruje miru pasivni difuze ¢éstic skrze membranu), se ridi Fickovym
zdkonem difuze a zavisi na vice faktorech:

1. Velikost a polarita prostupujici molekuly - malé a nepoldrni molekuly prochdazeji membrdnou snadno,
zatimco vétsi a polarni molekuly obvykle potrebuji prenasece nebo kanaly.

2. Koncentracni gradient - ¢im vyssi je koncentrace latky na jedné strané membrany, tim vétsi bude mit
tendenci pronikat na stranu opac¢nou. Tohle pravidlo plati i pro ostatni gradienty - jako elektrochemicky
(dany rozdilem nabojd na obou stranach membrany) nebo osmoticky (dany rozdilem osmoticky aktivnich
¢éstic na obou strandch membrany).

3. Tloustka membrany - ¢im tlustSi membrana, tim pomaleji pres ni latky prochazeji.

4. Plocha membrany - vétsi plochou membrany mze za jednotku ¢asu projit vétsi mnozstvi latky.

Mezi dalSi vlastnosti membran patfi mira tepelné a elektrické izolace, elektrického ndboje. Celkovy naboj
cytoplazmatické membrény je negativni - je ddn predevsim negativnimi zbytky sialové kyseliny v glykolipidech a
glykoproteinech. Membrany maji schopnost selektivniho transportu.

Selektivni transport

Selektivni transport m@zeme rozdélit na:

1. Pasivni transport
2. Aktivni transport
3. Prostup makromolekul

Na tomto schématu je jako priklad uveden transport latek pres
hematoencefalickou bariéru (bariéra mezi krvi a nervovou tkani):

Pasivni transport
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Probiha bez spotieby energie, na zdkladé fyzikalniho principu difuze, jen s vyuzitim koncentracniho gradientu
latky mezi obéma stranami membrany. Bez existence gradientu se pasivni transport zastavi. RozliSujeme dva
zdkladni typy pasivniho transportu - prosta a facilitovana difuze.

Prosta difuze

Jde o prestup latek pres membranu bez pomoci transportnich proteinl. Latky museji projit hydrofobnim centrem
membrany, a proto je tento typ transportu typicky zejména pro:

= malé nepoldrni molekuly - plyny (CO5, O, ...);
= malé polarni molekuly - voda, mocovina;
= vétsi nepoldrni molekuly - MK, cholesterol, vitaminy rozpustné v tucich.

Hydrofilni a vétsi molekuly (zejména s M, > 200) prochéazeji prostou difuzi jen velice pomalu, pripadné témér viibec.
Transportu iontd, jejichZz molekuly jsou relativné malé, brani predevsim objemny hydrataéni obal vytvoreny
molekulami vody.

Facilitovana (usnadnéna) difuze

Jedné se o pasivni transport za pomoci transportnich proteint, na které se prena$enad molekula nekovalentné
navaze a jejichz prostrednictvim je prenesena na druhou stranu membrdany. Facilitovana difuze probiha rychleji nez
prostd a mlze byt spojena s transportem jiné latky v protisméru - tzv. antiport, napr. ATP za ADP, Cl'za HCO3).
Nabizi se i moznost transportu pres tunelovou bilkovinu prochazejici skrz celou tloustku membrény. Pri prenosu
dochazi ke zméné jeji konformace. Nékteré kanaly mohou byt ovladany na zadkladé zmén membranového
potencidlu (napétové-ovlddané kanaly).

Kinetika difuze

Kinetika prosté a facilitované difuze se lisi. U difuze prosté dochazi k lineadrnimu nardstu rychlosti difuze pri
zvysSovani koncentrace prendsené latky. PrenasSecové proteiny facilitované difuze maiji ale kapacitu omezenou (je
dana jejich celkovym poctem v membrané) a pfi vysokych koncentracich latky se rychlost difuze zpomaluje, az se
ustali na maximalni rychlosti, pfi niz jsou prenasecové proteiny plné saturovany.

GLUT pirenasece
lumen stheva enterocyt
K nejvyznamnéjsim priklad@im facilitované difuze patfi transport glukézy
prostrednictvim GLUT prenasecl (Glucose transporters). Kontinualni
existenci koncentra¢niho gradientu pro glukézu zabezpecuje jeji P S
intraceluldrni preména na glukéza-6-fosfat a jeji nasledné vyuziti v =
metabolickych drahach. Celkové existuje az sedm typl GLUT prenasecu. T el
Blize se zminime jen o nékterych z nich: IO s

1. GLUT 1 a 3 slouzi k udrzeni bazalniho vychytavani glukézy ¢ .
tkdnémi, jejichz metabolismus je na glukéze zavisly, napr. mozek, B il

erytrocyty, ale také ledviny a placenta. GLUT 2

2. GLUT 2 lokalizovany na membrané B-bunék pankreatu a

hepatocytlt umoziuje také prestup glukézy z resorpénich epitell

(proximalni tubulus ledvin, enterocyty stfeva) do krve.

3. GLUT 4 je transportérem glukdézy v tzv. inzulin-dependentnich tkanich (kosterni sval, myokard a tukova
tkan). Jeho vystaveni na membrané je totiz podminéno pritomnosti vyssich hladin inzulinu v krvi. K tomu
dochdzi zejména po jidle, kdy jsou zminéné tkané zodpovédné za metabolismus az 80 % glukézy z krve. V
obdobi mezi jidly ji naopak neresorbuji a Setri ji pro tkané na ni zavislé.

Aktivni transport

MGze probihat i proti koncentraénimu a elektrochemickému gradientu. Transport je v tomto pfipadé sprazen
s hydrolyzou ATP - ADP a P; a uvolnénd energie se vyuzije na prenos. RozliSujeme dva zakladni druhy aktivniho
transportu:

1. Primérni aktivni transport
2. Sekundarni aktivni transport

Primarni aktivni transport
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Energie ATP je vyuzita pfimo na pfenos pFislusné latky pres membranu. Jako pfiklady ndm poslouzi Na*/K*-
ATP&aza, H*/K*-ATP&aza a Ca2*-ATPaza.
Depolarizace

Na*/K*-ATPaza - n ® = » &
Sodno-draselnd pumpa je tetramer sloZzeny ze dvou alfa a dvou beta
podjednotek. Alfa podjednotky prostupuji celou Sifi membréany,

intraceluldrné maji vazebné misto pro Na* a extraceluldrné pro K*.
Beta podjednotky jsou na rozdil od nich glykosylované a nejsou = = -
transmembranové (jsou otoceny svymi oligosacharidovymi retézci _
smérem do extraceluldrniho prostoru). ® & =

viers bt

Enzym muize byt pfitomny ve dvou odliSnych konformacich podle toho,
zda je fosforylovan anebo ne. Na*/K*-ATPaza funguje jako antiport a za
spotfeby ATP pfendsi 3 kationty Na* smérem ven z buiiky
vyménou za 2 kationty K* sméfujici dovnitf buiiky. Timto zplsobem vytvafi nerovhomérné rozlozeni iontl na
membrané, které je podkladem klidového membranového potencialu. Na*/K*-ATP&za je ubikvitarni - nachazi
se nejspiSe na vSech bunkach lidského téla.

Na*/K*-ATPaza - animace

kapilira lumen falwdia

- L [ ) O
: o
HCOy ;H‘_Ll_“./

Jeiilh
HyC0y

| Kt. |4 'S
ol L]l ]

| S

Je vapnikové pumpa, kterd se nejvice objevuje ve svalovych a nervovych bunkach. Aktivné precerpavéd vapenaté
ionty smérem ven z cytoplazmy, a to bud do sarkoplazmatického retikula ¢i extracelularné. Ve svalech tim
umoziuje snizit koncentraci Ca2* na Uroven pred kontrakci.

parietibni budka

H*/K*-ATPaza

a

HEO;

Je antiport fungujici podobné jako Nat/K*-ATP4aza, je lokalizovan v
parietalnich bunkach zaludku, kde se podili na tvorbé zaludec¢ni
$tavy, a v proximalnich tubulech ledvin. PFenasi jeden iont H*
smérem ven z cytoplazmy vyménou za jeden iont K*.

Ca2t-ATPaza

Sekundarni aktivni transport (sekundarné aktivni transport ci
kotransport)

lumen stieva enterocyt

V tomto pripadé je energie ATP vyuzita nikoli pfimo béhem prenosu
prislusné latky (napr. glukdzy), ale k prenosu latky jiné (napr. sodny
kationt), pro kterou tim v burice vznikd koncentracni nebo
elektrochemicky gradient. Ten je motorem pro prenos pfislusné latky
(glukdzy) pomoci jejich prenasecd (Sodium Glucose Transporter -

GLUT2

glukéizs ————w glukiza

glukd
L M SGLT 1/2

Kra——

Nat—mr—=Nat

SGLT). Pfrenasec provadéjici sekundarni aktivni transport (SGLT) tedy
premistuje minimalné dvé castice - jednak tu, jez ma byt prenesena
(glukédza), a jednak tu, kterd tento pfenos pohani (Nat) - neboli pro
kterou je v burice gradient.

. tight junction

K tomu, aby byl tento gradient zachovan, se vyzaduje druhy transportér (napf. Na*/Kt-ATPaza), ktery mlze byt
lokalizovan i na jiném Useku membrany. Tento druhy transportér je mistem, kde se spotfebovava energie (ATP) -
proto aktivni transport. V zavorkach se uvadi priklad sekundarné aktivniho prenosu glukézy pohanéného
gradientem sodného kationtu skrze Sodium Glucose Transporter, gradient pro Na*t vytvari Na*/K*-ATP4za.
Podle sméru transportu rozliSujeme symport (obé ¢astice jsou prendseny stejnym smérem - napr. do buriky) a
antiport (¢astice jsou prendseny opacnym smeérem - jedna do bunky a jedna z bunky). SGLT provadi symport
glukézy a Na*t.

Na obdobném principu funguje i existence terciarniho aktivniho transportu.

Prostup makromolekul pfes membranu
Mlze byt podle sméru:

1. Exocytdéza: proces, pri kterém makromolekuly buriku opoustéji. BEhem exocytdzy dochazi k spojeni
membrany transportni vesikuly a cytoplazmatické membrany a makromolekuly mohou bud' byt uvolnény do
mezibunéc¢ného prostoru, nebo zlstat soucasti povrchu bunky.

2. Endocytéza: proces, prfi némz jsou makromolekuly burikou prijimany. Cytoplazmatickd membrana
invaginuje dovnitf buriky, az se vytvofi transportni vesikula. Podle chemické povahy pfendsenych molekul se
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jedna o:
= Pinocytézu: prenos makromolekul ve formé roztoku. Proces mize byt
neselektivni (misto invaginace na povrchu bunky je nahodilé) anebo
selektivni (v misté specifickych povrchovych receptort).
= Fagocytdézu: ingesce velkych c¢astic, které burika nejprve obali
vybézky cytoplazmatické membrany (pseudopodie) a posléze kolem
nich vytvori vakuolu.

Intraceluldrni transport Exocytéza - animace

Transport uvnitr bunky se mdze uskutecnit prostrednictvim:
1. Difuze - latky rozpusténé ve vodném prostredi cytosolu.
2. Transportu sekre¢nimi vezikuly - typicky se proteiny tvorené drsnym ER nejdfive presunou do GA a z
néj se pak oddéluji sekrec¢ni vezikuly nebo lyzosomy. Na transportu sekrecnich vezikul se podileji transportni

motorové proteiny (dynein a kinesin), které se pohybuji za spotrfeby ATP po povrchu mikrotubull (dynein
smérem k - a kinesin k + konclm).

Kompartmentace drah

Cytosol

Jednd se o cytoplasmu samotnou, tzn. tekutd ¢ast bez organel. Odehrava se zde metabolismus:
= sacharidu: glykolyza, ¢ast glukoneogeneze, glykogenolyza a syntéza glykogenu a pentézovy cyklus
= mastnych kyselin: syntéza MK
= aminokyselin: syntéza neesencialnich AMK, nékteré transaminace

Mimo jiné zde probiha i ¢ast drah syntézy hemu a mocoviny, metabolismu purind a pyrimidind.

PO@
3

Mitochondrie

Patfi k dleZitym organeldm buné¢ného metabolismu. Probiha tady
metabolismus:

= sacharida: PDH, zacatek glukoneogeneze (pfeména pyruvatu na
oxalacetat)

= mastnych kyselin: B-oxidace MK (Lynenova spirdla), syntéza
ketolatek (jen jaterni bunky), degradace ketolatek (jen extrahepatalni  Bun&¢né organely - 1. jadérko, 2. jadro, 3.

tkané) ribozom, 4. vacek, 5. hrubé
= aminokyselin: oxidativni deaminace glutamatu a nékteré endoplaztmatické retikulum, 6. golgiho
transaminace aparat, 7. cytoskelet, 8. hladké
endoplazmtické retikulum, 9. mitochondrie,
Je zde lokalizovana spojnice vsech katabolickych reakci - Krebs(v cyklus. 10. vacuola, 11. cytozol, 12. lysozom, 13.

Na vnitfni mitochondridini membrané probihd dychaci retézec a oxidativni centriol
fosforylace. Mitochondrie jsou také dllezité pro syntézu hemu a mocoviny.

Drsné endoplazmatické retikulum

Mé dileZitou roli v proteosyntéze (probiha zde translace mRNA). Nasyntetizované proteiny se zde nasledné
posttranslacné modifikuji (oxidace, Stépeni, metylace, fosforylace, glykosylace).

Hladké endoplasmatické retikulum

Md vyznamnou roli v syntéze TAG a fosfolipidu. Jsou zde lokalizovany enzymy pro elongaci (do max. délky 24
uhlik® v nervové tkani) a desaturaci (do max. vzdalenosti 9 uhlikll od karboxylové skupiny) mastnych kyselin.
Probiha tady ¢ast syntézy steroidd a biotransformace xenobiotik. V nékterych tkanich je zde lokalizovana glukéza-
6-fosfataza, kterd proménuje glukéza-6-fosfat na glukdzu.

Golgiho aparat
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https://www.wikiskripta.eu/w/Glykogenol%C3%BDza
https://www.wikiskripta.eu/w/Glykogeneze
https://www.wikiskripta.eu/w/Pent%C3%B3zov%C3%BD_cyklus
https://www.wikiskripta.eu/w/Synt%C3%A9za_mastn%C3%BDch_kyselin
https://www.wikiskripta.eu/w/Synt%C3%A9za_hemu
https://www.wikiskripta.eu/w/Mo%C4%8Dovinov%C3%BD_cyklus_(FBLT)
https://www.wikiskripta.eu/w/Pyruv%C3%A1tdehydrogen%C3%A1za
https://www.wikiskripta.eu/w/%CE%92eta-oxidace
https://www.wikiskripta.eu/w/Ketol%C3%A1tky
https://www.wikiskripta.eu/w/Krebs%C5%AFv_cyklus
https://www.wikiskripta.eu/w/Proteosynt%C3%A9za
https://www.wikiskripta.eu/w/Posttransla%C4%8Dn%C3%AD_modifikace
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Biotransformace_xenobiotik&action=edit&redlink=1

Také zde probiha posttransla¢ni modifikace proteinl (napf. glykosylace), dale tridéni protein( a tvorba sekreénich
vezikul.

Lyzosomy

Slouzi k hydrolytickému $tépeni protein(, sacharidd, lipidd a nukleovych kyselin.

Peroxisomy

Slouzi na degradaci MK s dlouhym retézcem (od 20 uhlikd).



