CYTOSKELET

Cytosol: gelova hmota vyplnujici prostor uvnitf buriky
mezi organelami

Ve svetelnem mikroskopu se jevi jako amorfni matrix
Techniky elektronove mikroskopie a imunofluorescence

odhalily, ze cytosol je vysoce strukturovany:
soustava vlaken - cytoskelet




Strukturalni elementy cytoskeletu
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Stredni filamenta Mikrotubuly Mikrofilamenta







Lokalizace mikrotubulSylabus lékarské

biologie 2008
Prednaskyu v bunce
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Funkce mikrotubulu: udrzovani struktury buriky, topologie organel,
segregace chromosomu pfi mitdze a meidze, pohyb fasinek a biCiku




VlIastnosti a ultrastruktura mikrotubulu

Struktura: duté trubiCky se

stenou, ktera se sklada ze

13 protofilament

Pramér: vnéjsi 25 nm

vnitrni 15 nm

Monomery: a-tubulin
B-tubulin
(y-tubulin)

Funkce:

pohyb bunky (rasinky a

biCiky)

Organizace a udrzovani

tvaru bunky

Pohyb chromosomu

Topologie a pohyb organel
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Dynamicka instabilita mikrotubulu

a polarizace MT
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protofilamenta s GDP-tubulinem

molekula tubulinu
s navazanym GTP

Q_d_..ﬂ-

se vazou na konec mikrotubulu

molekuly GTP-tubulinu

GDP-tubulin se uvoliuje
do cytosolu

|

prikladani molekul probihd

rychleji nez hydrolyza GTP

s navazanym GDP

cepicka GTP

zkracujici se mikrotubulus

rostouci mikrotubulus




Proteiny asociovane s mikrotubuly:
Nemotorové:
MAP1 -4 neurity a dendrity
polymerace MT
elongace MT
Tau neurity

Motorove: kinesin —» +
dynein - -




Aktinova mikrofilamenta
lokalizace v bunce a ultrastruktura

molekula aktinu

(-)-konec (-)-konec

Aktin v epitelialni buiice —faloidin-rhodamin

Vlastnosti mikrofilament:
Struktura: dva Sroubovité vinuté
fetézce F-aktinu

Prumér: 7 nm e
Monomery: G-aktin o

(+)-konec




Funkce mikrofilament:

svalova kontrakce
ameéboidni pohyb

pohyb Casti bunky

proudeni cytoplasmy
cytokineze deleni cytoplasmy




Proteiny vazajici se s aktinem:

Fragmin fragmentuje aktinova filamenta
Gelsolin fragmentuje aktinova filamenta,
tvori pricné vazby

Profilin umoznuje vymenu navazaneho ATP za ADP

a-aktinin tvori kontraktilni prstence aktinu

Filamin spojuje aktinova filamenta do gelove struktury

Myosin | pohyb méchyrku podél aktinovych filament

Myosin li vzajemne klouzani aktinovych vlaken

Spektrin pripojuje aktin k plasmatické membranée

Talin pripojuje aktin k transmembr. proteinum

Tropomyosin vazba aktinu a myosinu ve svalovych
vlaknech

Vinculin pripojuje aktin k plasmatické membrane




Stredni (intermedialni) filamenta

Vlastnosti stfednich filament:
Struktura: 8 protofilament
spojenych end-to-end
Prumér: 8 —12nm
Monomery: ruzn¢ proteiny

Stredni filamenta v epitelialni bunce

CYTOPLASMATICKA JADERNA

. vimentin L . : /
keratiny a pibuzné proteiny neurofilaminy jaderna lamina

v epitelu V pojivoveé v nervovych ve vsech

tkani. svalu burikach jadernych burnkach
a neurogliich




Tridy intermediarnich filament:

Cytokeratiny epitelialni bunky  mechanické vlastnosti
Vimentin fibroblasty udrzovani tvaru buriky

Desmin svalove bunky strukturalni podpora
kontraktilnich vlaken

Neurofilaminy neurony zpeviiovani axon(
nervove bunky
Lamin A,B,C jaderny obal zajistovani pevnosti

jadra a jaderneho obalu




Organizace a skladani intermediarnic
filament

NHa» COOH
(A)
o-8roubovicova oblast
(B)
dimer ze svinutého svitku
f 48 nm |
NH> COOH COOH Ni;
{C)

COOH CROH NH,

posunuty tetramer dvou svinutych svitkd

(D) dva pripojené tetramery

Hs T~
e

{E)

osm tetramer( stoenych do provazce




Polarizace mikrotubulu v bunce

Dendrite

Centrosome
(MTOC)

(a) Nerve cell

Centrosome

Interphase

Early prophase

Basal bodies
(MTOCs)
Marginal bundle
Rasal end of microtubules

(mixed polarity)

(c) Red blood cell

Centrosomes
(MTOCs)

Metaphase

(d) Dividing cell

Figure 20-14 The Effects of Microtubule Polarity on MT
Orientation in Animal Cells. In the cell, the distribution of most

with their plus ends toward the tip of the cilia. (e) Mature human red
blood cells have no nucleus or MTOC. However, microtubules of mixed




Mikrotubularni struktury v bunce:

9 + 2 homology
centriol
rasinky
biCiky
bazalni telisko

delici vireténko
preprofazicky svazek




Centrosom

1 4 r

ultratenky rez a schema usporadani

Maternal centricle

Nature Reviews | Molecular Cell Biology




MOLEKULOVE MOTORY

molekuly asociované s mikrotubuly a aktinovymi mikrofilamenty. Které
maji schopnost konat praci — zpravidla pohyb jinych struktur podél
cytoskeletalnich vlaken

Mikrotfilamenta

myozin ATP
Mikrotubuly

kinezin ATP

dynein ATP




Transport podel mikrotubulu

axonu nervove bunky
tlo bufiky

\ zakonceni
axonu
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mikrotubulus p— /e
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Molekulové motory, transportujici naklady podél

mikrotubulu

naklad

konec
hlaviéka motoru KINESINY
(-)-KONEC (+)-KONEC

hlavicka motoru

konec DYNEINY
naklad

mikrotubulus
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Molekulove motory spojene s mikrotubuly

Dynein

Lehké retézce

Tézke
retézce
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Pohyb dyneinu podél MT zpusobuje
ohyb biciku

L 3
+  + + o+
spojnikové
+ prq}giny
§
+ATP L ohyb
—_— —_—
izolované $
dvojité - normalni
mikrotubuly bi¢ik
(A) dynein zpusobuje (B) dynein zpusobuje
klouzani mikrotubula ohybani mikrotubuld
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Usporadani mikrotubulu v fasince a biCiku

vnéjsi dyneinové centralni jednoduchy
rameno mikrotubulus

vnitini —

: plasmaticka
dyneinové rameno

membréana

vnejsi dvojity mikrotubulus
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Topologie organel je udrzovana pomoci
mikrotubulu

ER GA




* Myosiny

- Tum

(A) myosinl

jta—— 70 NM ——»

(B) molekula myosinu |l

hlavic¢ka konec
- 150 Nnm =

(C) vlakno myosinu Il
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N¢cktere funkce myosinu I a myosinu 11
v eukaryontnich bunkach

@ myosin |

(A) - . vadek
4= @
(B) myosin |l
@ -

(C) - - ‘
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myosin |

plasmaticka membrana




,,Kraceni” molekuly myosinu pode¢l
aktinoveho vlakna

(+)
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Vysvétleni svaloveho stahu

[ sarkomera
tlusté viadkno tenké viladkno
(myosin) (aktin)

Z-disk Z-disk
UVOLNENI STAH
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A number of diseases have been attributed to defects in
transport along microtubules.

Defects in protein subunits of particles (rafts) that
carry cargo proteins to the tips of cilia & flagella lead
to polycystic kidney disease & retinal degeneration

in mammals.
* A non-motile primary cilia in kidney epithelial
cells fails to develop 1n this disease.

* Development of retinal rod & cone photoreceptors
from non-motile cilia 1s also impaired.




Kinesin defects:

* Some neurodegenerative diseases are associated
with defects 1n kinesin-mediated long distance
transport of materials along microtubules.

* Some types of cancer are associated with
abnormalities of kinesins involved in mitosis.

» Ciliary and flagellar defects can also arise from
deficiency of kinesins involved in transport of
cargo to the tips of cilia and flagella.
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