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2. Bunécny transport

Zivy organizmus je otevieny systém s ustilenym vnitinim prostiedim. Aby se udrzel pfi
zivote, musi se potykat se dvéma protichiidnymi pozadavky vici prostredi: do jisté miry se se
od okoli separovat, ale zaroven s nim komunikovat. Musi se branit neregulovanym a
nahodilym tokdm molekul a postupné degradaci a rozpadu tkani. Tento boj proti rozpadu a
splynuti s nezivym okolim je jednim ze zékladnich atributi Zzivota a vyzaduje investovani
energie. Zivot, tak jak jej zname, nema k dispozici jinou energii nez primarné zachycenou ze
slune¢niho zéafeni. V tomto ohledu jsou heterotrofni organizmy’ vd&eni autotrofim® za to, Ze
jsou schopny slunecni energii zabudovavat do chemickych vazeb svych tél (proces
fotosyntézy). Jedin€ v této forme k ni maji heterotrofové piistup. O uvolnéni energie v téle se
postaraji predevsim oxidativni procesy vedouci az ke kone¢nym $tépnym produktim - H,O a
CO,, které jiz nemaji pro organismus zadnou vyuZitelnou energii. Zivé buiika se tedy nemize
svému okoli zcela uzavtit, musi s nim komunikovat, pfijimat z n¢j potravu, vracet do néj
odpadni latky, vyménovat teplo, dychaci plyny a také informace.

2.1. Vnitini a vnéjsi prostiedi buiiky a organismu

Rovnovéazny, ustdleny stav vnitiniho prostfedi — homeostaza, ktery si organizmus usiluje
udrzet navzdory okoli, je tedy stavem dynamickym. Homeostatické systémy® maji za cil tuto
vnitini rovnovdhu v rdmci tolerovatelnych mezi udrzet. Prekroceni akceptovatelnych
mantinelt vede K poskozeni a zaniku organismu. Naprosta vétSina dil¢ich pochodd v
organizmu se naléza ve stavu dynamické rovnovahy. UdrZeni integrity a homeostazy v ramci
celého organismu je bezprostiedn¢ zavislé na zivotaschopnosti a spravném fungovani
jednotlivych bunék.

Obr. 2.1. Zivé buiiky jsou otevienymi

ENERGIE ENERGIE .
. , ? systémy.
/\ N Rovnovazny stav bunky , tkdani resp.
& celého organism je udrzovan diky
_J\ neustalé vyméné latek, energii a
LATKY | LATKY informaci s okolim.
Vi
INFORMACE INFORMACE

UdrZeni vysoké organizovanosti builkky je podminéno vyrovnanym tokem latek, energii a
informaci skrze ni (obr. 2.1.). Komunikaci mezi extracelularnim a intracelularnim prostfedim
zajisStuje cytoplazmatickd membrana. Fosfolipidova dvojvrstva predstavuje selektivni, pro
vétSinu latek voln€ nepropustnou, bariéru. Mezi vnitinim prostfedim bunky a extraceluldrni
tekutinou, tak udrzuje Casto zcela odlisné prostiedi. (obr. 2.2). Membrany bunéénych organel

! nedokazi syntetizovat uhlikaté fetézce organicky latek jen z anorganickych
2 schopni syntetizovat organické latky z energie svétla a anorganickych latek
¥ Nervovy, endokrinni a imunitni systém
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zase dokazi udrzovat fizeny gradient koncentrace nékterych latek mezi jejich obsahem
V cytoplazm¢ a vnitinim prostiedim konkrétni organely.

Obr. 2.2. RozloZeni iontii

Intracelularni prostiedi

Extracelularni prostredi

na bunééné membrané. + +
, . . 140 mM 145 mM
Hlavnimi extraceluldarnimi K N a
ionty jsou Na™ a CI".
Hlavnimi intacelularnimi 515mM Na*
kationty jsou K™ a anionty Cl- 120mm
bilkovin. Volny vapnik se
intraceluldarné vyskytuje jen A0 ol
ve stopovych mnozstvich K* 5mM
(nM). Jeho vyssi koncentrace volny v cytosolu téméf neni (fadové nM) ...
H 4 hojnéji bud' vazany nebo v organelach
jev organe’lacvh (hl. ER) a car e
extraceluldrné. 6x10® (odpovida pH 7,2) H*
Intracelularni koncentrace
H* je 6)(]_0'8 coz odpov[dd anionty vazané na proteiny; Mg 1-2 mM
H72 E luldrni vzhledem k velikosti P-
p e xtrac‘f 14 arni 6 nemohou projit pfes membranu
koncentrace H™ je 4x10™ coz H* 4x10°® (odpovida pH 7,4)
odpovida pH 7,4.

Na trovni celého organismu je vnéjSim prosttedim nejen prostredi obklopujici organismus,
ale také vnitini prostor (lumen) dychaci, travici a urogenitalni soustavy. Tyto dutiny jsou totiz
V bezprostfednim kontaktu s ,,pravym* vné&jSim prostfedim a od vnitiniho prostredi téla je
odd¢luji sliznice a epitely, jejichZ buniky pak maji specifické ochranné funkce (obr. 2.3).

Obr. 23 Vnési a
i Respiraci vnitini prostiedi
systém H

.y organismu _
I £ = #aza Organismus  je  od
g oo ‘_—-1 vnejsiho okolniho
prostredi oddelen télnim
pokryvem  (kiize, popr.
ek srst,  peri,  chitinovy
- na soustaws e skelet atd.) Prostredi
dychaci, travici a
Tkéng urogenitalni  soustavy
\ L_. e 4 :,—-J bezprostredné navazuje
emmes ‘= = na okoli organismu a
} proto  je treba jej
zahrnout Kk  prostiedi
Vyluéovaci Reprodukéni vnejsimu. Od vnitiniho

soustava systém

prostredi tkani  je
oddeéleno sliznicemi.
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2.2. Obecné principy bunééného tansportu

K vytvofeni, udrzeni popt. obnové rozdilnych koncentraci v jednotlivych Castech bunky a
nasledné udrzeni homeostazy organismu jako celku, je nutnd koordinovana soucinnost
bunéénych transportnich mechanismu. Prosttednictvim specializovanych
transmembranovych proteinil je mozné nejen udrzet koncentracni gradient riznych iontd, ale
také transportovat do/vné/skrze buiky vSechny potiebné latky, resp. vylouéit odpadni
produkty popt. latky urcené k vyuziti mimo danou bunku. S vyuzitim metabolické energie tak
muze byt v buiice aktivné vytvareno a udrzovano prostifedi vhodné pro jeji zivot a spravnou
funkci. Jak jiz bylo feceno, buiika je sama o sobé slozit¢ ¢lenénym prostorem, a transport
latek a signalll je nezbytny 1 v ramci jeji vlastni cytoplazmy a mezi vlastnimi organelami.
Ptikladem miiZe byt napt. fizeny transport Ca®* iontdi mezi ER a cytoplazmou nebo tzv.
axonalni transport latek v nervovych vladknech, které mohou dosahovat az metrovych
vzdalenosti.

Podle energetickych naroki na pfechod latek pfes membranu délime transport na pasivni
(neni zavisly na piisun energie) a aktivni (vyzaduje energii). Z hlediska zapojeni membrany
resp. membranovych proteind, rozliSujeme 1) pfimy transport pies membranu, 2) transport za
ucasti membranovych proteint (kanaly, pienaSeCe) a 3) transport prostiednictvim
membranovych vacku (exo- a endocytéza) — obr. 2.4. Piehled konkrétnich transportnich
mechanismil, transportovanych latek, energetickych naroki a funkci [ NiNGDIRSUNIDIIOZE

Energetické naroky

|
! )

'Pasivni transport - Aktivni transport (ATP)

]

‘ 2T \ Endocytéza
\ Exocytéza
Sekundarni Primarni

Prosta Usnadnéna aktivni aktivni
. difaze difuze transport transport \ Fagocytéza
\ ] N 7 J
' Y
Transport Transport vazany na transportni Membranové
pfimo membranové proteiny vaéky

pfes membranu

T :
Zpusob transportu

Obr. 2.4 . Klasifikace transportu z hlediska energetického a 7 hlediska zapojeni membrdany

Nejjednodussim transportnim procesem latek je prosta difiize pfimo pi‘es membranu. Latka
pfechazi ndhodnym tepelnym pohybem molekul z vychozi oblasti, kde je koncentrovanéjsi
prostfedi, do oblasti s niZ§i koncentraci. Takto pronikaji lipidovou dvojvrstvou membrany
napf. latky lipofilni povahy (mastné kyseliny, steroidy), dale n€které malé, neutralni molekuly
(napt. CO; a Oy), a v omezené mite i molekuly vody v nedisociovaném stavu. Na rychlost
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difuze ma vliv fada faktorti: teplota, povaha latky, vlastnosti prostiedi, transportni vzdalenost,
plocha pro difuzi atd.

2.2. 1 Charakteristika transportnich proteini

Pro vSechny elektricky nabit¢ nebo polarni latky a pro vétsi molekuly jsou biologické
membrany ucinnou a samovolné neptekonatelnou bariérou, takze tyto latky nemohou pres
membranu volné prochédzet. Transport je vSak umoznén a regulovan specializovanymi
membranovymi proteiny jako jsou aquaporiny, kanaly, pfenaSece a pumpy. Z hlediska sméru
a poctu transportovanych éastic rozliSujeme obecné, bez ohledu na energetické naroky,

nasledupm typy transportnich proteind (obr. 2.5., _

uniporty — transportuji jeden typ Castic (vétSina kanalt a aquaporint, nékteré pasivni
pfenasece a pumpy)

e symporty — transportuji vice typt castic jednim smérem (fada prenasecii, nckteré
aquaporiny — napf. aquaglyceroporiny)

e antiporty - transportuji vice typu ¢astic opa¢nym smérem (nékteré kanaly a pumpy)

Obr. 2.5 Transportni proteiny UNIPORT SYMPORT ANTIPORT
podle Sméru a  poctu

PprendSenych Cdstic

Pokud je prendsen jen jeden typ
Castice, mluvime o uniportu
(vlevo). V pripade prenosu vice
typu castic (bez ohledu na
energetickou bilanci), mluvime o
kotransportu  (uprostied  a
vpravo). V rdamci kotransportu
pak rozlisujeme symport, pokud
Jsou Ccastice transportovany stejnym smereme, a antipOrty, pokud jsou transportovany opacnym
smérem (pozn. v pripadé uvedenych kotransportii se nejednad o kanadly, ale o aktivni prenasece, které
budou probirany v nasledujici kapitole; zde jsou uvedeny jen jako symboly pro demonstraci sméru a
poctu castic).

KOTRANSPORT

2.3. Transport prostirednictvim akvaporini a kanala

Jak akvaporiny, tak kandly jsou transmembranové proteiny, pro které plati tato zadkladni obena
pravidla:

e piimo spojuji vn&jsi a vnitini prostedi bunky

e transportuji vyhradné pasivné, bez potieby dodani energie; z toho vyplyva, Ze:

e smér transportu je dan koncentracnim spadem transportované latky

e transport je velmi rychly a selektivni

2.3.1 Aquaporiny
Membréana sama o sobé je pro vodu v zasad¢ nepropustna, resp. molekuly vody mohou diky

své polarité¢ pfes membranu voln¢ difundovat jen velmi pomalu a omezené. Aquaporiny
(AQP, vodni kanal) jsou membranové proteiny specializované pro rychly pasivni transport
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vody. Voda vzdy prochazi zmista hypotonického * do mista hypertonického s vyssi
koncentraci rozpusténé latky. Aquaporiny se vyskytuji jak u bakterii, rostlin, tak u zivo¢icht
bezobratlych, obratlovell vE. ¢loveéka. U savei bylo dosud popsdno nejméné 13 druhti vodnich
kanald, oznac. AQPO-AQP12. Jednotlivé AQP se od sebe lisi vyskytem a Cetnosti v urcitych
tkanich, typem transportovanych molekul®, ale také moZnosti hormonalni regulace®.

Nekteré kanaly transportuji spolu s vodou i nékteré dalsi nepolarni molekuly, napt.glycerol
(tzv. aquaglyceroporiny), CO,, amoniak, mocovina aj. Bunky maji zpravidla vice typu
vodnich kanald. Nejvétsi koncentrace aquaporinli je v bunkach tkéni, které hospodafi
S télnimi tekutinami. Napf. u epitelovych bunc¢k sbérného kandlku nefronu byly prokazany
nejméné Ctyfi typy aquaporini (AQP1, 2, 3 a AQP4), pficemZz koncentrace AQP2, je

regulovana hormonalné prostfednictvim antidiuretického hormonu hypotalamu. (obr. 2.6.)

Bowmanuv
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) Sbérny kanalek
\ % nefronu
o
( °o0
J~ | DISTALNI > O
9)) 3| TUBUL >
W | E° o
' «— SBERNY o
KANALEK
I.,9 » 5
(@)
(@]
@
00
| o
| e ¢
a) b)
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Obr. 2.6. Aquaporiny v nefronu membréna membrana
Epitelové  bunky  tubulii  nefronu,
(zdkladni funkcéni jednotka ledvin, a), ::f‘;';':‘yuka"é'“
obsahuji  soucasné  nekolik  typii
aqgaporinii. 'V pripadé nedostatku vody L/
v téle je z hypotalamu wuvoliiovan do krve o
antidiureticky hormon (ADH). Ten se o
vaze na receptor (rADH) v bazolaterarni H.0
membrané epitelovych bunék lemujicich 2
sbérné  kanalky nefronu. Aktivivany
rADH prenasi signal prostrednictvim G- °
proteinu k membrdanovym vackim Y N
obsahujicim zdasobu AQP2. Vysledkem je
splynuti vacki s apikdalni membranou a %)
zvySeni poctu AQP2.Tim dochadzi ke
zrychleni a zpétné resorpce vody zpét do o
krve, ¢imz se organismus  brdani
nezadoucim ztratam vody. c)

* Prosttedi s niz§im koncentraci rozpusténé latky a tedy vyssi koncentraci rozpoustédla resp. vody

® nékteré AQP transportuji kromé vody dal§i mensi nepolarni molekuly, napf. glycerol (aquaglyceroporiny)

6 napfi. koncentrace AQP2 ve sbérném kanalku ledvinovych tubult je regulovana antidiuretickym hormonem,
produkovanym hypotalamo-hypofyzarnim systémem
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Tab 2.1 podava ptehled znamych aquaporint spolu s mistem vyskytu a funkci:

Typ Nejcastéjsi vyskyt Hlavni funkce

AQP-0 oko, buniky ¢oc¢ky regulace vlhkosti

AQP-1 Erytrocyty, regulace osmotického tlaku
ledviny-proximalni tubul koncentrace moci
oko-tasinkovy epitel produkce vodniho prostiedi
mozkova tkan produkce cerebrospinalni tekutiny
plice-alveolarni epitel hydratace alveol

AQP-2 ledviny-sbérny kanalek zprostifedkovani ti¢inku antidiuretického

hormonu

AQP-3* ledviny-sbérny kanalek zpétna resorpce vody do krve
trachea-epitelové bunky sekrece vody do tracheje

AQP-4 ledviny-sbérny kanalek zpétnd absorpce vody
mozek-ependymové bunky rovnovaha mozkomis$niho moku
mozek-hypotalamus ?monitorovani osmotického tlaku
plice-epitel pradusek sekrece tekutiny

AQP-5 slinné zlazy produkce slin
slzné zlazy sekrece slz
ucho, oko

AQP-6 Ledviny — intracelularni vezikuly | nizka propustnost vody-funkce?

AQP-7* tukové bunky transport glycerolu z adipocytl
varlata a spermie
kapilary kosterniho i srde¢niho
svalstva

AQP-8 pankreas, jatra, stievo, ledviny, ?
varlata a dalsi

AQP-9 Leukocyty, jatra ?

AQP-10 Tenké stievo ?

* aquaglyceroporin

vék muzi zeny Tab. 2.2. MnoZstvi télesné vody u clovéka.

novorozenec > 70 % Celkove: mfwzvstvi \iody.wu cvloxiéka’ svvékefn klesa.
V dospélosti se navic lisi mnozstvi télesné vody v

do 1 roku 65% zavislosti na pohlavi - protoze svalova tkdii je na vodu

1-9 let 62% bohatsi nez tukova, maji muzi maji vzhledem k vétsimu
podilu svaloviny vice vody nez Zeny. (upraveno podle

- 0,

S 59% O. Kittnar 2011  Lékarska  Fyziologie, a

17-39 let 61% 51% D.U.Silverthorn 2010 Human Physiology - An

40-59 let 54% 47% Integrated Aproach)

60-70 let 49% 47%

nad 80 let 48%

2.3.2. RozloZeni vody V téle a jeji transport
Celkové mnozstvi télesné vody zavisi na Zivo&igném druhu’, vyvojovém stadiu® resp. stai, ale
také na pohlavi (tab. 2.2). Voda se téle nachazi jak intracelularné (uvnitf bunék), tak

" Napt. t&lo mediizy obsahuje az 98% vody
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extracelularné v télnich tekutinach a mezibunéénych prostorach — krevni plazma, lymfa,
tkanovy mok, mozkomisni mok, synovialni tekutina kloubii a u bezobratlych také napf.
hemolymfa nebo hydrolymfa (obr. 2.7.).

Obr. 2.7. RozloZeni CELKOVA TELESNA HMOTNOST — 100% (70 kg)
télesné vody u
clovéka.
U clovéka voda tvori e .
o v celkova telesna voda
V priimeéru 60% -
, . 42 litrQ
celkové hmotnosti L ,
. . 60 % télesné hmotnosti
organismu. 2/3 vody je | | 4
vdzano primo —— =
V bunkach voda v extracelularni tekuting
intracelularni  voda), Al _
( ) , voda v intracelularni tekutiné 20 % télesné hmotnosti
1/3 se nachazi
S ; 28 litr
extrcvz,cel’ularne a .] e . Tkanovy mok, lymfa voda v plazmé
soucasti 40 % télesné hmotnosti 10,5 litru 3,5 litru
mezibunécnych prostor 15 % t&sné I
s , , f motnosti
(tkaiiovy mok), krevni — \_ hmotnosti
plazmy, lymfy, plice

ledviny
zazivaci
trakt
kaze

mozkomisni  tekutiny,
synovialni tekutiny aj.
ZEVNi PROSTREDI

Chemické slozeni jednotlivych télesnych tekutin zavisi na regulované propustnosti bariér, jez
jednotliva prostredi oddélujig. U organismu zijicich ve vodé€ je navic udrzovano rozdilné
slozeni vnitinich tekutin od okolniho vodného prostiedi. Bariéry odd¢€lujici jednotlivé télesné
tekutiny jsou tvofeny builkami riznych druha epiteld, jejichz cytoplazmatické membrany
obsahuji specifické transportni proteiny a aktivné tak udrzuji gradient fady latek mezi dvéma
sousednimi vodnymi prostfedimi.

Voda prochazi pires membranu vZdy pasivné prostou nebo usnadnénou (za pomoci
akvaporinil) difuzi. Smér a intenzita proudéni vody vSak zéavisi na koncentraci latek
Vv prostfedich oddélenych cytoplazmatickou membranou a také na specifickych vlastnostech
konkrétni membrany dané bunky.

Pro spravnou funkci bunck a tim 1 celého organismu ma transport vody pfes membrany a
nasledné mezi jednotlivymi té€lnimi prostiedimi zdsadni vyznam. K pochopeni téchto procest
je nutné porozumeét pojmim a déjim, které jsou s transportem vody nedilné spjaty (difuze,
osmdza, osmolarita, tonicita).

Difuze

Diftizi obecné rozumime pasivni pohyb ¢astic z mista vysSi koncentrace do mista nizsi
koncentrace. Jedna se o samovolny proces nevyzadujici energii (vyuziva jen kinetickou
energii misicich se ¢astic). Diflize latek mlzZe probihat pfimo pfes membranu (prosta difuze),
nebo prostfednictvim membranovych pfenasecti (usnadnénd diftize). Rychlost diftize je pfimo
umérna teploté (pii vyssi teploté probihd rychleji) a nepifimo umérna velikosti Castic (vétsi
castice difunduji pomaleji nez castice mensi).

8 Napt. housenky hmyzu maji vyssi obsah vody nez dospélci

%V tkaiiovém moku savcil je dominantnim extracelularnim kationtem Na*, zatimco v endolymf& vnitiniho ucha
Y +

jejim K



RNDr. I. Fellnerova, Ph.D., PiF UPOL 2. Bunécny transport

Osmoza

Osmoza je specificka forma difuze, kdy pohybujicimi Casticemi jsou molekuly rozpoustédla
(v biologickych systémech piedev§im vody). Jednd se tedy o pohyb vody pfes
semipermeabilni membranu 10 7 mista niz§i koncentrace rozpusténé latky do mista vyssi
koncentrace rozpusténé latky. Smér pohybu vody je tedy ovliviiovan koncentraci
rozpusténych osmoticky aktivnich latek (latky vyvolavajici proudéni vody-osmozu) mezi
dvéma prostfedimi oddélenymi cytoplazmatickou membranou. Smér proudéni vody je tak dan
koncentraci osmoticky aktivnich ¢astic (iont, molekul) v roztoku, tzv. osmolaritou
roztoku (OsM) — voda vzdy proudi do mista vyssi koncentrace osmoticky aktivnich latek.
Osmolarita je pocet osmoticky aktivnich ¢astic latky v 1L roztoku. Casticemi mohou byt
molekuly disociujicich sloucenin nebo ionty. Osmolarita roztokd dvou riznych latek miize
byt tedy rozdilna, ptesto ze molarita obou roztok je stejna. Napf.:

1M roztok glukézy obsahuje 6,02 x 10%* molekul v 1L roztoku

1M roztok chloridu sodného obsahuje 6,02 x 10%° molekul v 1L roztoku. ProtoZe ale chlorid
sodny disociuje na ionty Na* a CI’, bude vysledny pocet ¢astic v 1M roztoku NaCl vyssi (az
dvojnasobny pii disociaci vSech molekul NaCl). Tato skute¢nost ma velky vyznam pro urceni
sméru a kvantifikaci osmotickych déji mezi dvéma prostiedimi v organismu. Voda proudi
vzdy z mista niz8i koncentrace ¢astic do mista vyssi koncentrace ¢astic.

Pro kvantifikaci osmézy pouzivame termin osmoticky tlak, ktery je pfimo umérny osmolarité,
tedy koncentraci osmoticky aktivnich ¢astic. Osmoticky tlak si miizeme ptedstavit jako saci
silu (,,zizen*) daného roztoku.

Tonicita

Osmoticky tlak je jednou ze zékladnich sil ovlivijicich Zivot buiiky. Vztah bunky a okolniho
roztoku vyjadiuje fyziologicky termin tonicita. Neudava se v jednotkach; vyjadfuje pouze
slovné jaky vliv na objem builky mé okolni prostiedi.

Pokud buiika pfijima z okolniho roztoku vodu a tim zvétSuje sviij objem, znamend to, ze
okolni prostiedi je vzhledem k bunécnému obsahu hypotonické (mén¢ koncentrované, ma
mensi osmoticky tlak, méné rozpusSténych castic). Pokud z buniky do okolniho roztoku voda
unika a tim builka zmenSuje sviij objem, znamena to, Ze okolni prostfedi je vzhledem
k bunécnému obsahu hypertonické (vice koncentrované, ma vyssi osmoticky tlak, vyssi
pocet rozpusténych castic). Pokud buiika v roztoku neméni svlij objem (proud vody do i
Z buniky je vyrovnany), hovoiime o izotonickém nebo také fyziologickém roztoku. Jako
ptiklad lze uvést krevni bunky rozptylené v plazmé: U obojZivelnikli odpovidd koncentrace
plazmatickych soli roztoku 0,6% NacCl, ktery tedy mizeme z hlediska tonicity povazovat pro
zabi erytrocyty za fyziologicky. V roztoku o vyssi koncentraci soli by Zabi erytrocyty ztracely
vody a postupné i spravné fyziologické funkce. Pro erytrocyty Cloveéka a ostatni savce je
fyziologickym roztokem 0,9% roztok NaCl. V zabi krvi by se sav¢i erytrocyty zvétSovaly
pritokem vody z okolniho hypotonického prostiedi.

2.3.3 Iontové kanaly

Jedna se o transmembranové proteiny specializované Kk pasivnimu transportu elektricky
nabitych &astic (typicky Na*, K*, H*, CI, Ca?* , HCOj  aj.). Kanaly se vyznaluji vysokou
selektivitou. Kazdy kanal mé tzv. iontovy filtr'!, ktery selektuje typ iontd, jez mohou
kanalem projit — konkrétni typ kanalu propousti jen jeden, popi. dva velikostné a ndbojem

10 = polopropustnd, tzn. e propousti pouze malé molekuly vody jako rozpoustédla, ale nepropousti Gastice latky
ve vode rozpusténé
' Specificka ¢ast kanalového proteinu, kde AMK zbytky maji opa&ny naboj, nez je néboj transportovaného iontu
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podobné ionty . Pokud jsou v oblasti iontového filtru koncentrovany kladné nabité

aminokyseliny, pak kanal propousti anionty. Zaporn¢ nabity iontovy filtr naopak propousti

kationty (princip pfitazlivosti).

Kanaly mohou byt bud’ stile oteviené (tzv. leaking channels). Mnohem castéji se ale

vyskytuji tzv. vratkové kanaly, které maji pohyblivou doménu (vratka), umoznujici

otevirani a zavirani kanalu jako odpovéd’ na rizné podnéty. Kanaly tedy hraji roli specificky
fizenych ventilii. Podle typu podnétu ovladajiciho jejich priichodnost, rozliSujeme tii zdkladni
typy vratkovych kanali:

e Elektricky (napétim) Fizené kanaly (voltage gated channels): aktivujicim podnétem je
zména membranového napéti (potencialu), kterd je zaznamendna specifickou oblasti
kanalu, tzv. kanalovym senzorem. Ten iniciuje zménu prostorové konformace
kandlového proteiny a udrzi tak kanal po urcitou dobu otevieny. Typickym ptikladem jsou
sodné a draselné kanaly neurondi, podilejici se na pienosu nervového signalu po neuritu

(obr. 2.9.).

Obr. 2.9. Napétim iizeny kandl

Oblast senzoru (S) reaguje na zmeny elektrickeho napeti na membrané. Pokud dojde ke zméné elektrického
naboje, senzor signalizuje k vratkové doméné a ta zmeéni svoji konformaci. Klidovy stav kanalu se kratkodobé
zmeéni — napr. uzavieny kandl se otevie a umozni transport specifickych iontit po sméru koncentracniho spadu.

e Chemicky Fizené kanaly: podnétem je vazba ligandu (signalni molekuly) na
receptorové misto kanalu a naslednd zména konformace kanalu vedouci k jeho otevieni
resp. uzavieni. Podle lokalizace receptorové oblasti vzhledem ke kanalu, rozliSujeme dva
zakladni typy chemicky fizenych kanalu:

A. Tonotropni kanal. Receptorova oblast je pfimo soucasti daného kanalu. Ptikladem
jsou Na'/K" kanély otvirané vazbou acetylcholinu. Jsou souéasti postsynaptické
membrany nervosvalové ploténky kosterniho svalu, kde pfedstavuji tzv. nikotin-
acetylcholinové receptory. Dalsim piikladem chemicky fizeného kanalu je cysticky
fibrozni protein (CFTR) v apikalni membrané epitelu dychacich, travicich a
urogenitalnich cest. Jde o Cl' kandl otevirany molekulou ATP (neni zdrojem
energie, funguje jen jako ligand). Porucha funkce tohoto CFRT je pfi¢inou
onemocnéni cysticka fibroza. Narusenim transportu Cl- do lumenu dychaciho
traktu je soucasné¢ omezen transport Na+ a nasledné vody, ktera hydratuje stény
dychacich cest. Snizena hydratace mé za nésledek hromadéni neptirozené hustého
hlenovitého sekretu, ktery omezuje spravnou funkci fasinkového epitelu a ucpava
dychaci cesty. Podobné muze ucpavat vyvod pankreatu nebo chamovody (obr.
2.10).

B. Metabotropni kanal. Receptorova oblast neni pfimo soucasti kandlového protein,
ale predstavuje samostatny protein, ktery neni ve fyzickém kontaktu s kanalem. Z
receptoru je signal ke kanalu prenasen prostrednictvim G-proteinu. Pfikladem je
signalizace v srde¢ni svaloviné: adrenergni receptory reguluji prostiednictvim G

10
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proteinu propustnost Ca®* iontéi do bunék pacemakeru®?. Analogicky cholinergni
receptory reguluji prostiednictvim G proteinu propustnost K* iontli z bunék
pacemakeru® (obr. 2.11).

Obr. 2.10. Chemicky piimo rizeny kandl — tzv. ionotropni receptor: Po navazani signalni molekuly (SM) na
receptorovou oblast kandlového proteinu dojde ke zméné konfirmace kanalu. Klidovy stav kanalu se kratkodobé
zmeéni — napr. uzavieny kandl se otevie a umozni transport specifickych iontit po sméru koncentracniho spadu.

ssesces
MA IMAMN
(04D

Obr. 2.11. Chemicky neprimo Fizeny kandl — tzv. metabotropni receptor: PO navdzdni signdlni molekuly (SM)
na receptor, ktery lezi mimo oblast kandlu, dochadzi k signalizaci prostiednictvim druhého posla — G proteinu
(G). Podjednotky o,  po uvolnéni z receptoru aktivuji zmeénu konfirmace kandlového proteinu a ten kratkodobée
umozni transport specifickych iontit po sméru koncentracniho spddu.

e Mechanicky Fizené vratkové kanaly: reaguji na tlak nebo tah. Jejich vratka jsou
mechanicky propojena s mikrofilamentem, jehoz tahem dochazi k otvirani nebo uzavirani
vratek a nasledné zméné¢ prutoku iontti. Piikladem jsou mechanicky regulované kanaly
bun¢k postranni ¢ary ryb, statokinetického ustroji nebo sluchového Cortiho organu
vnitiniho ucha savcu.(obr. 2.12.).

Existence iontovych kanali je kliova piedev§im pro fungovani vSech vzrusivych tkani
(nervové a svalové), pro ¢innost smysld, ale i pro fadu dalSich procest v téle.

12 Urychluji tim depolarizaci pacemakerovych bun&k a tim rychlejsi nastup ak&niho potencialu (zrychleni
frekvence srde¢nich kontrakei).

13 Prohlubuji tim negativni intracelularni naboj a tim prodluzuji intervaly mezi dosazenim prahové hodnoty AP
V pacemakerovych buinikach (zpomaleni frekvence srdec¢nich kontrakei)

11
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(tahem otvira vratka) [+ ] )
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Kinocilium (nejvétsi vlakno) Otolity
Stereocillia Gelova vrstva Obr. 2.12. Mechanicky ¥izeny kandl.
(mensi viakna) sl Jp— Vratkova —oblast kandlu je spojena
Svazek vybézku ilrofil k )1 h b
viaskovych bunék S mikrofilamentem,které se tahem nebo

tlakem napind a otvirda vstup do kandlu
(a). Mechanicky vizené kandly jsou
zpravidla ~ umisteny  na  filamenty
propojenymi  vybezky vlaskovych bunék
senzorickych orgami(b). Pohybem okolni
tekutiny nebo gelu dochazi k ohybu viaskaii,
ktery vyvola tah na mikrofilamenta a
naslednou zménu priichodnosti kanalu (c).
Schéma usporadani vldskovych bunék
Viaskové buiiky V senzorické tkani (d, upraveno podle
Benjamin Cummings).

Podpurné

Nervova vlakna buiiky

2.4. Transport prostiednictvim pienasecii

U latek, kterym polarni charakter, elektricky naboj nebo velikost brani volnému transportu
pfes membranu, nebo u Castic, které je tfeba transportovat proti koncentratnimu spadu, je
tieba vyuZit specializovanych transportnich proteind, tzv. pfenaseci.

PienaSeCe, na rozdil od kanald, nikdy pfimo nepropojuji vnéjs$i a vnitini prostiedi, ale
nachazeji se ve dvou prostorovych konformacich: otevien vné nebo otevien dovniti bunky
(obr. 2.13.). Hnaci silou (impulzem) pro zménu konformace pienaSece je bud’ koncentra¢ni
gradient pfenaSené latky (pasivni transport) nebo dodani energie (aktivni transport).

Kanal Prenased
o

a) b)
Obr. 2.13. Zatimco otevieny kandlovy protein vytvari napric membrdanou pér (a), prenaSec¢ nikdy

pFimo nepropojuje vnéjsi a vnitini prostredi buiiky; vyskytuje se ve dvou zdakladnich konformacich a
transportovanou castici prendsi pres membranu diky konformacnimu preklopeni. (b).

12
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Podle naroki na energii klasifikujeme transport prostiednictvim prenasecii na:
e Pasivni pfenaSeCovy transport — neni zavisly na dodavce energie; transportuje vzdy po
sméru koncentracniho spadu (tzv. usnadnéna difiize)

e Aktivni pfenasecovy transport — je zavisly na ptisunu energie a to bud’

o ptimo, ve form&é ATP — tzv. primarni aktivni transport, nebo

o neptfimo, prostiednictvim energetického potencialu jinych ¢&astic, ktery byl

vytvoren s vyuzitim ATP — tzv. sekundarni aktivni transport

Podle sméru a poctu transportovanych &astic rozliSujeme, podobné jako u kanala uniporty
(transportuji jeden druh ¢éstice), Symporty (transportuji vice druhi ¢astic stejnym sméreme) a
antiporty ( vice druhi ¢astic opa¢nym smérem) — obr. 2.5.

2.4.1 Pasivni pienaSecovy transport-usnadnénda difiize

Probiha pasivné, bez naroku na dodavku energie. Protoze transportuje ¢astice vyhradné po
sméru koncentraéniho spadu, mluvime o tzv. usnadnéné diftzi. Tento druh transportu
vyuzivaji latky, které vzhledem k vétsi velikosti molekul nemohou volné prochdzet ptes
membranu prostou difuzi. Piikladem pasivniho ptenasece jsou transportni proteiny GLUT
(glucose transporter). GLUT transportuji pfirozené se vyskytujici hexézy (glukoza, manosa,
galaktoza, frukt6za) obéma sméry v zavislosti na koncentraénim spadu (obr. 2.14.).

Existuji rzné typy pasivnich pfenasect GLUT, oznacované Cisly. Lisi se od sebe specificitou
(vybérem piendsenych substrat) popt. afinitou (€innosti, rychlosti ptenosu) k jednotlivym
monosacharidiim. Dale se 1i$i moznosti hormondlni regulace, lokalizaci a ¢etnosti vyskytu v
bunikach jednotlivych tkdni. Buiiky zpravidla obsahuji vice typtt GLUT ptenaSect

Relativné dobfe je prozkoumano prvnich 5 typu téchto prenaseci; dalsi (GLUT 6-GLUT 12)
jsou méné probadané a jsou predmétem vyzkumu.

Obr. 2.14. Pasivni pitenasec¢e GLUT:
Prenasece  GLUTI-4  transportuji
prednostné glukozu, zpepri
dostatecnych  koncentracich  jsou
schopny transportovat i galaktozu,
popr. fruktozu. PrenaSe¢ GLUTS,byl
puvodné povazovan za typ prenaSece
pro  fruktozu;, pozdéji  bylo ale
prokazano, ze jde o specializovany
prenase¢  pro  fruktozu.Transport
probiha vzdy pasivné tzv. usnadnénou
difiizi z mista vyssi koncentrace do
mista nizsi koncentrace.

Piehled typu glukézovych transportéri a jejich funkci:

e GLUT 1: je zdkladnim glukozvym pienaseCem. Vyskytuje se ve vétSiné bunék téla. V
dospélosti je nejcetnéjsi vyskyt v membranach erytrocyti a nervovych bunek. GLUT 1
jsou velmi citlivé ke koncentraci glukdzy, tzn. Ze transportuji glukézu do bunék i za
relativné nizkych koncentraci v okolnim prostifedi (1,5-3 mmol/L). Jde o adaptaci k
vysokym narokiim bunék CNS a erytrocyti na energetické pozadavky). Podle novéjSich
vyzkumi' je GLUT 1 receptorem pro lidsky virus T lymfocyti (HTLV)™

 Overbaugh J. HTLV-1 sweet-talks its way into cells. Nature Medicine 10, 20 - 21 (2004)
> human T-lymphotropic virus type, retrovirus vyvolavajici jeden z typt leukémie
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e GLUT 2: ma niz$i afinitu k hex6zam - transport glukozy a dalSich hexdz je pomalejsi a
probihd az pii koncentraci cca od 5,5 mmol/L. Oboustranny transport po smeéru
koncentra¢niho spadu; vyskyt v hepatocytech jater a bazalni membrané epitelialnich
bunck ledvin a tenkého stieva, dile v B-buiikiach pankreatu, kde se spolupodili na
fizeni sekrece inzulinu (obr. 2.15). Transportuje preferencné glukézu, ale také galaktozu
popf. fruktozu.

e GLUT 3: vysokd afinita ke glukdze (transport glukozy a dalSich hexd6z do bunék i1 za
velmi nizké koncentrace v krvi, tj. cca 1,5 mmol/L); vyskyt v neuronech a placenté;
hlavni transport gluk6zy a dal$ich hex6z do neuronti — zajist'uji nezbytnou vyzivu neuronti
1 pfi relativné nizké glykémii.

e GLUT 4: vyskyt v buiikkdch svalové, tukové a jaterni tkéné€; Cinnost je regulovana
hormondlné¢ (inzulinem) je jediny dosud znadmy gluk6ézovy pienaSe¢ regulovany
inzulinem. Vyskytuje se v buiikach inzulinem regulovanych tkani jako je kosterni
svalovina, tukova a jaterni tkan. Pouze tyto tkan¢ dokazi zpracovat nadmérnou
aktualné¢ energeticky nevyuZitelnou glukozu a uloZit ji jako energetickou rezervu ve formé
polysacharidu glykogenu a tukové tkan&. P zvyseni glykémie'® cca nad 5,5 mmol/L,
dochazi ke stimulaci sekrece inzulinu z B-bun€k pankreatu do krve. Inzulin pak
prostfednictvim zvySeni poctu GLUT4 ve svalové, tukové a jaterni tkani, stimuluje bunky
téchto tkani k odCerpavani nadbytecné glukoézy zkrve a jeji nasledné zpracovani do
glykogenovych a tukovych rezerv. ﬁ

e GLUT 5: vyskyt v apikdlni membrané enterocytu epitelu tenkého stieva; ptiivodné popsan
jako transportér gluk6zy; Po objevu, Ze ve skutecnosti transportuje fruktozu, jiz nebylo
puvodni oznac¢eni ménéno

e GLUT 6: omylem povazovan za dal$i transportér hexdz; po objasnéni vSak uz byl
pojmenovan dalsi v fadé

e GLUT 7: intracelularni transportér hex6z na endoplazmatickém retikulu, podrobné&ji
neprobadan — je predmétem dal$iho vyzkumu podobné jako dalsi GLUT 8 — GLUT 12

/A Vezikuly
s inzulinem

Obr. 2.15. Sekrece inzulinu jako odpovéd’ na zvyseni glykémie:

Pri nizké koncentraci glykémie difunduje pre GLUT2 f bunék pankreatu jen malé mnozstvi glukozy jejimz
Stépenim nevznika v bunice nadbytek ATP. Chemicky vizeny K+ kanal (v klidu, bez aktivace ligandem ATP,
otevreny) propousti K+ ven z buiiky a udrzuje na membrané dynamickou elektrickou rovanovahu (a). Pri zvySeni
glykémie difunduje po koncentracnim spadu do f bunék nadbytek glukozy, kterd je zpracovavana za vzniku
nadbytku ATP.ATP, jako ligand aktivuje uzavieni K+ kandlu, zvySenou koncentraci intracelularniho K+
narusuje piivodni elektrickou rovnovahu a vyvolava depolarizaci membrany. Na to reaguje elektricky regulovany
Ca?" kandl otevienim a navySenim cytoplazmatické koncentrace Ca** iontii. Volné Ca** piisobi jako signdlni
latka a vyvold exocytozu zdsobnich vehikul s inzulinem (b).

1 koncentrace glukozy v krvi
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2.4.2 Aktivni pirenasecovy transport - pumpy

Na mnoha mistech v organizmu je nutny transport latek tzv. ,,do kopce™ — proti
koncentracnimu nebo elektrickému gradientu (spadu). Tento proces je realizovatelny pouze
s vynalozenim energie — prostfednictvim aktivnich membranovych prenaSeci, které
oznacujeme také jako pumpy (pumpuji Castice pfes membranu z mista niz$i koncentrace do
mista vyssi koncentrace). Zna¢na ¢ast chemické energie, kterou maji organizmy k dispozici je
vynalozena pravé na tento aktivni transport, ktery je jednim ze zakladnich mechanizmt
udrzeni homeostazy. Z hlediska formy vyuziti energie, rozliSujeme dva zdkladni typy
aktivniho pfenaSecového transportu:

A) Primarni aktivni transport

Pfi primérnim aktivnim transportu vyuziva pumpa jako svij ,,pohon* energii piimo vazaného
ATP, které se soutasné méni na ADP. Takové pumpy jsou také oznatovany jako ATPazy'’.
Nejzndmé&jsim piikladem primarniho aktivniho transportu je vsudyptitomna Na*/K* pumpa
(sodno-draselnd pumpa, antiport), ktera neustale vytvaii/obnovuje gradient Na® iontd vné
buiiky a K iontd uvniti buiiky (obr. 2.16.). Tento gradient je pak buiikami vyuzivan v fadé
zivotn¢ dulezitych procesti a je tedy pro fungovani organismu zcela nepostradatelnou
podminkou®,

c)

Obr. 2. 16. Na'/K* pumpa:

a) Pumpa je ve vychozi poloze oteviend smérem do intracelularniho prostiedi. Vazba 3 Na* kationii stimuluje
fosforylaci prenasecového proteinu vazbou ATP. b) Fosforylace vyvold zménu konfirmace pumpy a jeji otevieni
do extraceluldrniho prostiedi, kde dojde Kk samovolnému uvolnéni 3 Na* kationii a navizani 2 K= kationii. C)
Vazba K" ionti stimuluje uvolnéni dosud vazaného fosfitu a tim ndslednou obnovu pivodni konformace pumpy.
Po uvolnéni 2 K" kationii do intraceluldrniho prostiedi se cely proces opakuje. Na*IK*™ pumpa je prikladem
antiportu.

Dalsi ptiklady vyznamnych ATPaz v Zivocisnych tkanich:

e Ca2"-ATPaza (uniport) v sarkoplazmatickém retikulu®® svalovych bunk. Ca2* pumpa
vytvaii resp. obnovuje gradient vapenatych iontli v sarkoplazmatickém retikulu. Pfi
aktivaci svalové buiiky dochéazi k masivnimu uvoln&ni Ca®* ze SR do cytoplazmy, kde se

" Termin ATP4za je obecné oznageni enzymu, ktery tépi resp. hydrolyzuje ATP.
18 blokovani ¢innosti Na*/K* pumpy nékterymi jedy bezprostiedng ohrozuje Zivot organismu
19 = endoplazmatické retikulum svalovych bungk; predpona sarko- oznacuje ve fyziologie vztah ke svalové tkani
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vazbou na troponin kontraktilniho aparatu vyvoléa kontrakci pfi€né pruhovaného svalstva.
ca® ATPazy jsou také soucasti cytoplazmatické membrany a pumpuji Ca® venz bunky.

e H'-ATPaza, tzv. protonova pumpa (uniport) napi. v ledvinnych sbéracich tubulech.
Protonova pumpa se nachazi v apikalni membrand® sbéracich kanalkd nefronu ledvin.
Pumpovanim H+ ionti do vné&jSiho prostiedi (lumenu sbérného kanalku) chrani
organismus pted okyselenim.

e H'/K' - ATPaza (antiport) v apikalni membrang pohéarkovitych bunék?®' Zaludeéni
sliznice. Pumpa transportuje H+ vné¢ do lumenu zaludku vyménou za K+ smérem do
poharkovité buriky. Proces je energeticky velmi ndro¢ny, protoze transport probiha proti
vysokému koncentra¢nimu gradientu.

B. Sekundarni aktivni transport

Jedna se o transport, pii kterém je latka pumpovana proti elektrochemickému gradientu, ale
pfenaSe¢ sam energii ATP nespotiebovava. Hybnou silou je totiz diive vytvoreny gradient
jiné latky, kterd membranou prochazi soubézné, pasivné s tim, ze ,,strhne s sebou‘ i doty¢nou
latku uréenou k transportu proti koncentraénimu spadu. Nejéast&ji je vyuzivano gradientu Na*
nebo H* na jehoz vytvoteni bylo potieba piimo ATP.

Prikladem sekundéarniho aktivniho transportu je sodiko-glukézovy transportni prenasec
SGLT (sodium glukose transporter), ktery se nachazi v apikalni membrané enterocytti® kde
zajist'uje aktivni transport glukdzy z natravené potravy. (obr. 2.17.).

Obr. 2.17. SGLT-sekunddarni
aktivni transport:

Na+/K+  wtvari  za  primé
spotieby energie z ATP gradient
Na+ iontii na vnéjsi strané
membrany (vpravo). Na+ ionty
tak ziskaji energii a potencial
vrdtit se samovolné po smeru
koncentracniho spadu zpet do
bunky.Energie Na+t iontii je
vyuzita sodiko-glukozovym
prenasecem(SGLT) k transportu
molekul glukozy proti
koncentracnimu spadu, aniz by
primo  spotrebovaval  energii

Zvlastnim typem membranového transportniho proteinu je ATP-syntaza, ktera se nachazi na
vnitini membrané mitochondrii a ucastni se oxidativni fosforylace. Pfes ATP-syntazu
prochézeji pasivné z mezimembranového prostoru do lumenu mitochondrie H* ionty? a jejich
energie je vyuzita k syntéze ATP z ADP (fosforylaci) — obr. 2.18.

2 epitelové buiiky lemujici kanalky nefronu jsou apikalni membranou otoceny smérem do lumenu kanalku
(vnéjsi prostredi) a bazalni mebranou otoceny do vnitiniho prostredi tkani

! buiiky zaludeéni sliznice vyluujici kyselinu chlorovodikovou a tim okyseluji prostiedi nutné k aktivaci
enzymu pepsinogenu na pepsin

2 epitelové buiiky tenkého stfeva

2 Gradient H+ iontd byl v mezimembranovém prostoru mitochondrii vytvofen &innosti cytochromi

V elektronovém transportnim dychacim fetézci.
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2. Bunéény transport

Obr. 2.18 Aktivni transportni
mechanismy na vnitini membrane
mitochondyrii:

H+ pumpy na vnitrni membrane
mitochondii transportuji (s
Vyuzitim energie z
vysokoenergetickeho elektronu,
uvolnéného pri Stépeni potravy)
protony do memzimenranového
prostoru. Tento gradient je
vyuzivan dalSim specializovanym
transportnim  proteinem - ATP
syntdzou K syntéze ATP.

2.5. Cytoza - transport prostiednictvim membranovych vackia

V porovnani s tradi¢nim pojetim transportu prostfednictvim kandlli a pfenasSecil, je Cytoza
zcela odlisny typ aktivniho transportu. Je zaloZen na tvorbé vezikul vznikajicich oddélovanim
kouskil plazmatické membrany nebo membran jinych organel. Umoziiuje transport vétSich
¢astic a molekul, které by membranou ani jejimi pfenaseci neprosli. Cyt6za neni ndhodny, ale
vysoce organizovany proces za ucasti cytoskeletu. Kontraktilni cytoskeletalni aparat za
spotteby energie ATP transportuje vezikuly s transportovanou latkou do buiiky nebo z buiky
ven. Podle sméru transport rozeznavame nasledujici procesy (obr. 2.19.):

Endocytoza, vysoce specificky proces, kterym jsou na zaklad¢é receptorové signalizace

selektivng transportovany céstice do bunky

Pinocytéza, nespecificky transport tekutiny s rozpusténymi latkami

Exocytoza, opak endocytézy, proces,

ktery bunka vyuziva k transportu noveé

syntetizovanych proteinti a k vylu€ovani bunééného odpadu z lysozomu.

<— plazmaticka membrana

Obr. 2.19. Cytoza.

Cytoza umozZiiuje import (endocytoza) nebo
export (exocytoza) latek, vietné velkych molekul
a castic. Ve spolupraci s cytoskeletem jsou, za
spotreby energie, uzavieny do vackii (vezikulii) a
transportovany. A) Pinocytoza je nespecificky
proces, kdy burnka prijima tekutinu s rozpusténou
B)Endocytoza je vysoce specificky,
receptory iniciovany proces prijmu castic. C)
fagocytoza je specificka forma endocytozy.

receptor

17



RNDr. I. Fellnerova, Ph.D., PfF UPOL

Hlavni skupiny latek transportovanych cytézou:

2. Bunéény transport

e Funk¢ni a stavebni proteiny, produkované v endoplazmatickém retikulu bunky ze které

jsou transportované k cilovym bunkam
e Dalsi transportni bilkoviny: napf.

o transferin - glykoprotein syntetizovany v jatrech a zajistujici transport Zeleza?*
piedevsim ze stifev (mista absorbce) k ostatnim bunkam

o ceruloplasmin — plazmaticka bilkovina syntetizovana v jatrech; vaze az 70% médi
V organismu; ma oxidativné-enzymatickou aktivitu

o albuminy — bilkoviny syntetizované v jatrech a vyskytujici se hl. plazmé, ale také
tkafiovém moku a ve svalech. Albuminy transportuji fadu iontd (Cu?*, Ca?*, Zn?",
Mg?"), steroidni hormony (thyroxin, trijodothyronin), léky a mastné kyseliny.

e Neurotransmitery na synapsich, napf. acetylcholin, histamin, serotonin, noradrenalin aj.
e Lipoproteiny = sférické Gtvary podobné membranovym vezikulam (obr. 2.20.). Povrch je
tvofen hydrofilni ¢asti fosfolipidt, vnitiek je vyplnén transportovanymi hydrofébnimi

¢asticemi. Proteinova soucést lipoproteidll je oznacovana jako apoprotein, jehoz
prostfednictvim dochazi k vazbé lipoproteidu na membranu cilové buiiky a nasledné

receptorové endocytoze.
e Viry, bakterie aj.

Obr. 2.20.

a) Exocytoza neurotransmiteru na synapsi:
Vapenaté ionty (1) aktivuji splynuti membrany vezikuly s
membranou  presynaptického neuronu a naslednou
exocytozu neurotransmiteru (2), ktery aktivuje receptor
na postsynaptické membrané (3). Prazdna vezikula je
recyklovana (4) a znovu se naplni neurotransmiterem,
ktery je zpétné transportovin ze synaptické Stérbiny do
neuronu  (5); popr. je, jako nové syntetizovany,
transportovan z téla neuronu (6). b) propojenost
membranovych systémii mezi jednotlivymi organelami: z
drsného ER (1) je odskrcen transportni vacek (2), ktery je
postupné transportovan pres Golgiho komplex a miize
splynout s lysozomem (3), nebo zformuje zdsobni (4),
popr. exkrecni vezikulu (5).

24 . , . - 1
Zelezo je ve volném stavu pro organismus toxické

———— Plazmaticka
membrana

smés
mastnych kyselin
a cholesterolu

cholesterol

bilkovinna slozka

fosfolipidy (apoprotein)

18



RNDr. I. Fellnerova, Ph.D., PiF UPOL 2. Bunéény transport

c) Obecné schéma lipoproteinové dastice. Jednotlivé lipoproteiny se od sebe lisi velikost, resp. hustotou,
proporciondlnim zastoupenim mastnych kyselin, triacylglycerolii a cholesterolu, a typem apoproteinu(apoA,
apoB, apoE aj.) ktery urcuje afinitu k cilovym burikam. Zdakladni typy lipoproteidii: LDL-low density lipoprotein,
tzv. ,,zly cholesterol “, HDL-high density lipoprotein, tzv. ,, hodny cholesterol “.

r

V procesu cytdzy hraje dilezitou roli fada membranovych proteind, zajistujicich rizné dilci
kroky endocytdzy a exocytozy.

7w

e Receptory: rozpoznavaji ¢astici ur¢enou k transportu a iniciuji receptorovou endocytézu

e Kilatrin (clathrin): proteiny vystylajici endocytézovy vacek (obr. 2.21.)

e Adaptiny: proteiny spojujici receptor a klatrin. Typ adaptinu zavisi na typu
transportované latky

Obr. 2.21. proteiny udcastnici se
receptorové endocytozy:

a) miskovité prohnuti membrdany s
receptory pro danou Castici. b)
odskrcujici se vacek s
transportovanou latkou navazanou
na receptory. ¢) vezikula
obklopenda klatriny. d) wuvolnéni
klatrinu a adaptinu z vezikuly.

Klatrin  (clathrin) —  protein

vystylajici  endocytozovy vdcek. O o Transportovani 8 8 8

Tvar molekul klatrinu vytvaid v Castice A & % c
prostoru utvar se tremi vybeézky, Y — S

tzv. triskelion. aoaptor @(%w ® r©o%
Adaptiny - dalsi rotein .

prope)jujz'ci klatrin a receplt)or. TyiJ} U Adaptin & P « %’

adaptinu  zavisi na charakteru O% Klatrin | & & &

transportované  molekuly  (tzv. B |E|

cargo).

e SNARE proteiny: transmembranové proteiny, které hraji klicovou roli pfi fuzi vezikuly a
membrany; pomahaji nasmérovat transportni vezikul na spravné misto k membrané
SNARE proteiny se vyskytuji ve dvou formach:

o V-SNARE:s proteinové markery na povrchu vezikuly

o t-SNARE:s proteinové markery na cilovém misté¢ membrany
V-SNARESs se komplementarné vaze k t-SNAREs na povrchu membrany. Vazba (parovani)
v-SNAREsS a t-SNAREsS iniciuje splynuti dvou fosfolipidovych dvojvrstev (obr. 2.22)

Vezikula s neurotransmiterem

Presynapticka membrana
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Obr. 2.22. Uloha v-SNARES a t-SNARES
proteinii pii fiizi membrdanovych listii.
Jako signalni iont, ktery umoznuje spojeni
vezikuldrni a cytoplazmatické membrany,
funguje velice ¢asto Ca®*.

Panel XX. BIOMEDICINSKE aspekty: SNARES proteiny a bakterialni toxiny

SNARE:s proteiny jsou cilem toxint bakterie Clostridium tetani (tetanospasmin) a

Clostridium botulinum (botulotoxin)

¢ BOTULOTOXINY na nervosvalové ploténce blokuji vyplavovani Ach a tim zptsobuji
ochrnuti svalu (vznikd nasledny kolaps dychaciho systému v disledku kieci dychacich
svalll); Vyuziti v kosmetice — botoxové injekce k odstranéni vrasek

e TETANOSPASMINY v CNS inhibuji uvoliovani inhibi¢nich neurotransmiterdt GABA a
glycinu (néasledny vznik tonickych kiec¢i na jakékoli svalové podrazdéni)

Specifickym ptikladem cytdzy je fagocytoéza. Schopnost fagocytovat maji jen specializované
imunitni buiiky, tzv. fagocyty (napt. neutrofilni granulocyty, monocyty a jejich tkanové formy
- makrofagy, dendritické buniky aj.). Jedna se o proces, kdy buiiky pohlcuji cizorodou nebo
nezadouci ¢astici do vacku, tzv. fagosomu, ktery splyne s lysozomy, jez obsah vacku rozlozi
(obr. 2.23). Fagocytoza, stejné jako endocytdza neni nahodny, ale receptoroveé fizeny proces.

Obr. 2.23. Fagocytoza:

Fagocytujici buitka rozpoznda povrchovymi
receptory  castici  urcenou  k likvidaci.
Vchlipenim membrany fagocytujici bunky je
potogen uzavren do fagosomu, ktery nasledné
splyne s lysozémem. Lysozém pohlcenou
castici rozloZi a tim ji inaktivuje. Produkty
rozkadu jsou formou exocytozy odstranény z

buiiky.

fagozom

lysozom

7w

Fagocytujici buiikky rozpoznavaji ¢astice uréené k rozkladu rliznymi typy receptor:
e TLR® (vézi rizné struktury bakteridlnich bunék),
e manozovy a galaktéozovy receptor (rozpoznavaji sacharidové zbytky na povrchu bakterii)

% Toll-Like Receptor -
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e scavangerové receptory, oznaCované jako tzv. uklizeci r. (vazi vlastni LDL a ftadu
negativn¢ nabitych ¢astic urcenych v téle k rozkladu)

e Fc receptory (rozpoznavaji protilatky, které jsou navdzany na patogeny nebo vlastni
poskozené bunky urcené k likvidaci)

2.6. Transcelularni a paraceluldrni transport

organy, pficemz je potieba udrzovat homeostazu nejen v rdmci celého organismu, ale i

samostatn¢, v jednotlivych tkanich a organech. Funkci bariéry oddélujici ,,uvniti* od ,,vné®,

kterou u jednotlivé buiiky zastavala bunéénd membrana, prejimaji u tkdni mnohobunécnych

organizmu skupenstvi bun¢k oznacovanych jako epitely H

Ty ptedstavuji plosné bariéry oddélujici spolecny extracelularni prostor od jinych prostiedi v

organismu, které mohou mit zcela jiné slozeni. Napft. klize odd¢€luje organismus od okolniho

vzduchu; endotel cév oddéluje krev od ostatnich tkani; epitel stfevni sliznice oddéluje obsah
stteva od okolni tkan¢; epitel ledvinného tubulu oddéluje mo¢ od okolni tkéné, atd. Pro
vzajemnou soudrznost bunck epitell ma zdsadni vyznam bazalni membrana tvoiend
extracelulirni hmotou (matrix), pzevazné kolagenem. Ptes epitely se latky mohou dostat

dvéma zakladnimi zpisoby (obr. 2.24.):

e Transcelularni transport — latka vstupuje do epitelové buiiky na jedné strané (bud’ ptimo,
prostfednictvim transportnich proteini nebo endocytdézou) a na jiném misté, opét piimo,
prostfednictvim transportnich proteinti nebo exocytézou z buiky vystupuje ven. Latka
tedy prochazi skrze celou bunku, pfi¢emz musi pickonat dvakrat cytoplazmatickou
membranu: na vné&jsi (apikalni) strané a na vnitini (bazalni) strané epitelové bunky. Typ
transportu apikalni a bazalni membrang je Casto odliSny jak z hlediska typt transportnich
proteinti, energetickych narokd, tak i z hlediska mozné endokrinni regulace. Pf.
transcelularniho transportu:

o prenos monosacharidu ptes stfevni sliznici probiha na apikalni stran€ enetrocyti
aktivné prostfednictvim SGLT a na bazalni membrané pasivné pres GLUT?2

o transport vody pies epitelové bunky sbémého kanalku nefronu: pies apikalni
membranu prochazi voda pies AQP-2 (Cetnost je hormonalné regulovand ADH
hypotalamu); pfes bazalni membréanu je voda transportovéana pies AQP 3, a AQP 4,
jiz nezavisle na hormonalni regulaci (obr. 2.6).

o transport sliznicnich IgA protilatek sekretovanych do lumenu travici/dychaci
soustavy: na bazalni membrané je protilatka pohlcena receptorovou endocytdzou a
na apikalni membrané je sekretovana exocytozou.

e Paracelularni transport — transport ,.,kolem bun¢k*, mezibunéénymi prostory (obr. 2.24.).
Muze probihat pouze v mistech, kde je to prospésné; Na takovych mistech proto neni
epitel kompaktni jejich bazalni membrana®® neni celistva. P¥. mezibun&&ného transportu:

o Epitel ledvinovych tubulti

o Fenestrovany (dirkovit}'/27) endotel kapilar kostni diené — potieba transportovat
dokonce celé bunky

o Fenestrované jaterni kapilary — potfeba transportovat do krve proteiny
syntetizované v jatrech

o “oteviené” mizni kapilary — jsou schopny z tkani vychytavat lipoproteiny ale i
napf. bakteri nebo viry

% ylaknity Gtvar tvofeny extracelularni hmotou; mechanicka opora epitelu, kontrola priichodnosti epitelu
%7 nezamgtovat s ,,dirkovitym* spojenim gap junction!
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Naopak, ma-li epitel hrat roli neprostupné stény — naptiklad jako hematoencefalickd bariéra
zajistujici oddéleni mozkomisniho moku od lymfy a krve, pak jsou epitelové bunky
nahlouceny tésn¢ jedna vedle druhé bez moznosti pratoku latek mezi nimi. Jde o typ
mezibunééného spoje zvany tésné spojeni — tight junction.

Prostupnost epitelil je tedy dana, jednak typem jejich mezibunéénych kontaktd, ale také
velikosti molekul, pro které maji byt, nebo naopak nesmi byt prichodné. Napt. velké
molekuly bilkovin jsou ,,uvéznény* v cévnim fecisti (plazmatické bilkoviny), protoze vnitini

vystelka cév — endotel je pro né¢ nepropustna.
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Obr. 2.24. Pitehled transportu ldtek pi‘es buriky epitelu.
1) Transcytoza: castice vstupuje na jedné strane epitelové bunky receptorovou endocytozou, ve vacku

prochdzi pres buitku a na druhé strané vystupuje exocytozou. 2) Transport pies membrdny epitelovych
bunék bez ucasti transportnich proteinit a energie (pr. dychaci plyny). 3) Transceluldrni transport
prostrednictvim transportnich proteinit. Transport pasivni nebo aktivni. Typ transportu se miiZe na
obou strandach membrany lisit. 4) Paraceluldrni transport v tzv. ,,déravych epitelech* (gap junction)

nebo lymfatickych kapilarach. Vzdy pasivni.
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