
VVěěttššina bunina buněěk v mnohobunk v mnohobuněčěčnnéém organismu je organizovm organismu je organizováána do kooperativnna do kooperativníích spojench spojeníí -- tktkáánníí a a 
ty jsou slouty jsou slouččeny v reny v růůzných kombinaczných kombinacíích do vch do věěttšíších funkch funkččnníích jednotek ch jednotek -- orgorgáánnůů. . 
BuBuňňky v tkky v tkáánníích jsou obvykle v kontaktu s komplexnch jsou obvykle v kontaktu s komplexníí ssííttíí sekretovanýchsekretovaných mimobunmimobuněčěčnýchných
makromolekul makromolekul -- mimobunmimobuněčěčnounou matrixmatrix (ECM(ECM)).. Ta pomTa pomááhháá drdržžet buet buňňky v tkky v tkáánníích pohromadch pohromaděě a a 
vytvvytváářříí prostor, kde mohou buprostor, kde mohou buňňky migrovat a ky migrovat a interagovatinteragovat. V mnoha p. V mnoha přříípadech jsou bupadech jsou buňňky v ky v 
tktkáánníích udrch udržžovováány na mny na mííststěě ppřříímými bunmými buněčěčnými adhezemi. nými adhezemi. 
U obratlovcU obratlovcůů jsou hlavnjsou hlavníími mi typy tktypy tkáánníí nervovnervováá, svalov, svalováá, krevn, krevníí, lymfatick, lymfatickáá, epiteli, epiteliáálnlníí a a 
spojovacspojovacíí..
V V spojovacspojovacíích tkch tkáánníích je mnoho ECMch je mnoho ECM a bua buňňky jsou v nky jsou v níí volnvolněě rozptýleny. rozptýleny. MatrixMatrix je bohatje bohatáá na na 
vlvlááknitknitéé polymery, zejmpolymery, zejmééna kolagen a je to na kolagen a je to matrixmatrix (sp(spíšíše nee nežž bubuňňky) kterky) kteráá nese vnese věěttššinu inu 
mechanickmechanickéého stresu. Buho stresu. Buňňky jsou napojeny na komponenty ky jsou napojeny na komponenty matrixmatrix a jejich vza jejich vzáájemnjemnéé spojenspojeníí nenneníí
ppřříílilišš ddůůleležžititéé. . 
Naopak Naopak v epiteliv epiteliáálnlníích tkch tkáánníích jsou buch jsou buňňky spojeny tky spojeny těěsnsněě mezi seboumezi sebou do vrstev (epiteldo vrstev (epitelůů) a EM ) a EM 
tvotvořříí hlavnhlavněě tenkou tenkou basbasáálnlníí laminulaminu, na kter, na kteréé leležžíí epiteliepiteliáálnlníí vrstva. Zde jsou to zejmvrstva. Zde jsou to zejmééna buna buňňky, ky, 
kterkteréé nesou vnesou věěttššinu mechanickinu mechanickéého stresu prostho stresu prostřřednictvednictvíím silných vnitrobunm silných vnitrobuněčěčných proteinových ných proteinových 
vlvlááken (sloken (složžek ek cytoskeletonucytoskeletonu), kter), kteréé kkřřiižžujujíí cytoplasmu kacytoplasmu kažždou epitelidou epiteliáálnlníí bubuňňku. ku. 
Pro pPro přřenos mechanickenos mechanickéého stresu z jednho stresu z jednéé bubuňňky na druhou jsou vlky na druhou jsou vláákna pkna přříímo nebo nepmo nebo nepřříímo na mo na 
pojena na pojena na transmembrtransmembráánovnovéé proteiny v plasmatickproteiny v plasmatickéé membrmembráánněě, kde se tvo, kde se tvořříí specializovanspecializovanéé spoje spoje 
mezi povrchy sousednmezi povrchy sousedníích bunch buněěk a se spodnk a se spodníí bazbazáálnlníí laminou.laminou.
EpiteliEpiteliáálnlníí vrstvy vyplvrstvy vyplňňujujíí dutiny a volndutiny a volnéé povrchy v tpovrchy v těěle a specializovanle a specializovanéé spoje mezi buspoje mezi buňňkami kami 
umoumožňžňujujíí ttěěmto vrstvmto vrstváám tvom tvořřit bariit bariééry pro pohyb vody, roztokry pro pohyb vody, roztokůů a buna buněěk mezi jednotlivými tk mezi jednotlivými těělnlníími mi 
kompartmentykompartmenty..

BUNBUNĚČĚČNNÉÉ SPOJE A ADHEZESPOJE A ADHEZE



Obnova střevní výstelky



Příčný řez částí stěny střeva

Každá tkáň je organizovaným seskupením buněk držených pohromadě buněčnými adhezemi, ECM nebo oběma.
Tkáně jsou spojeny dohromady v různých kombinacích a tvoří funkční jednotky - orgány



Mezi buMezi buňňkami navzkami navzáájem a bujem a buňňkami a ECM se tvokami a ECM se tvořříí
specispeciáálnlníí spoje (spoje (junctionsjunctions) zprost) zprostřředkovanedkovanéé specifickými adheznspecifickými adhezníími mi 
molekulami na bunmolekulami na buněčěčnnéém povrchu.m povrchu.

ADHEZNÍ INTERAKCE – interakce zprostředkované membránovými 
molekulami. Na základě strukturních vlastností rozlišujeme rodinu:

►► kadherinů (asi 80 typů)

►► imunoglobulinů (přes 700 typů)

►► integrinů

►► selektinů

Slouží nejen ke spojení buněk navzájem a k jejich zakotvení v daném 
kompartmentu, ale jsou spojeny s aktivací buněk, s přenosem signálu do nitra 
buněk a s komplexní buněčnou odpovědí (regulace buněčného cyklu, indukce 
diferenciace, apoptózy, atd.).

Adhezní interakce jsou klíčové pro zajištění aktivity imunitního systému.



1) 1) homofilnhomofilníí ((homotypickhomotypickáá) ) vazbavazba -- vváážžíí se stejnse stejnéé molekuly sousednmolekuly sousedníích b.ch b.

2) 2) heterofilnheterofilníí ((heterotypickheterotypickáá) ) vazbavazba -- vváážžíí se rse růůznznéé molekulymolekuly

3) 3) receptory na povrchu bunreceptory na povrchu buněěkk jsou spojeny navzjsou spojeny navzáájem jem sekretovanousekretovanou spojovacspojovacíí

molekuloumolekulou..

TypyTypy vazebvazeb



Mechanizmy, jimiž mohou povrchové molekuly 
zprostředkovat buněčné adheze



Úloha těsných spojení v buněčném transportu



Těsná spojení slouží v epitelech jako bariéra difúze 
rozpuštěných látek



Ukotvující (anchoring) vazby (spoje)

VAZBA TRANSMEMBRÁNOVÝ EXTRACELULÁRNÍ INTRACELULÁRNÍ INTRACELULÁRNÍ

ADHEZNÍ PROTEIN LIGAND CYTOSKELETÁRNÍ KOTEVNÍ PROTEINY

UPEVNĚNÍ

Buňka-Buňka

Adherentní vazba kadherin kadherin aktinová vlákna α- a β-kateniny,

   (E-kadherin)    v sousední buňce    vinculin, α-aktinin,
   plakoglobin (γ-katenin)

Desmozóm kadherin (desmoglein, desmogleiny a intermediální vlákna desmoplakiny,

   desmocollin)    desmocolliny    plakoglobin (γ-katenin)

   v sousední buňce

Buňka-Matrix

Fokální adheze integrin proteiny aktinová vlákna talin, vinculin,

   extracelulární matrix    α-aktinin, filamin

Hemidesmozóm integrin α6β4, BP180 proteiny intermediální vlákna plektin, BP230

   extracelulární matrix



BunBuněčěčnnéé spoje (spoje (junctionsjunctions) ) -- ttřři funki funkččnníí skupiny:skupiny:

►►““occludingoccluding ((tighttight) ) junctionsjunctions”” -- ttěěsnsnéé spojespoje (epitel st(epitel střřeva)eva)
selektivnselektivněě propustnpropustnáá baribariééra ra -- udrudržžujujíí loklokáálnlníí koncentraci tekutinkoncentraci tekutin

►► ““anchoringanchoring junctionsjunctions”” -- ukotvujukotvujííccíí spojespoje -- mechanicky spojujmechanicky spojujíí bubuňňky a jejich ky a jejich cytoslekeletcytoslekelet
se sousednse sousedníími bumi buňňkami nebo ECM kami nebo ECM -- ččastastéé u tku tkáánníí vystavených mechanickvystavených mechanickéému stresu mu stresu 
(poko(pokožžka)ka)

mmíísta psta přřipojenipojeníí filamentfilament aktinuaktinu::
spojespoje bubuňňkaka--bubuňňkaka ((napnapřř. . adhezadhezíívnvníí ppáásysy u u epitelepitelůů))
spojespoje bubuňňkaka--matrixmatrix ((fokfokáálnlníí kontaktykontakty nebonebo adhezivnadhezivníí plakyplaky ))
mmíístasta ppřřipojenipojeníí intermediintermediáárnrnííchch filamentfilament::
spoje spoje bubuňňkaka--bubuňňkaka ((desmosomydesmosomy))
spoje spoje bubuňňkaka--matrixmatrix ((hemidesmosomyhemidesmosomy))

►► ““communicating junctionscommunicating junctions””-- komunikakomunikaččnníí spojespoje -- zprostzprostřředkovedkováávajvajíí ppřřenosenos chem. chem. nebonebo
el. el. signsignáállůů mezimezi interagujinteragujííccíímimi bubuňňkamikami..

““gap junctionsgap junctions”” -- mezerovitmezerovitáá spojenspojeníí
chemickchemickéé synapsesynapse

BUNĚČNÉ SPOJE, ADHEZE a MIMOBUNĚČNÁMATRIX (ECM)



BuBuňňky uvolnky uvolněěnnéé z rz růůzných tkzných tkáánníí embrya obratlovcembrya obratlovcůů (jsou(jsou--li smli smííchcháány dohromady) znovu ny dohromady) znovu 
ppřřednostnednostněě spojujspojujíí ss bubuňňkami tkami tééžže tke tkáánněě. . 
Tento Tento tktkááňňovověě specifický rozeznspecifický rozeznáávacvacíí procesproces u obratlovcu obratlovcůů je zprostje zprostřředkovedkováán zejmn zejmééna na 
rodinou na rodinou na vváápnpnííkových iontech zkových iontech záávislých vislých adhezivnadhezivnííchch proteinproteinůů -- kadherinkadherinůů, kter, kteréé drdržžíí
bubuňňky pohromadky pohromaděě homofilnhomofilníímimi interakcemi mezi interakcemi mezi transmembrtransmembráánovýminovými kadherinykadheriny
ppřřililééhajhajííccíích bunch buněěk. Aby buk. Aby buňňky drky držžely pohromadely pohromaděě, mus, musíí být být kadherinykadheriny ppřřipojeny ipojeny 
kk cytoskeletonucytoskeletonu. . 

VVěěttššina ina žživoivoččiiššných bunných buněěk mk máá taktakéé na na vváápnpnííku nezku nezáávislý adhezvislý adhezíívnvníí systsystéémm bubuňňkaka--bubuňňkaka, , 
který zahrnuje zejmkterý zahrnuje zejmééna na ččleny leny imunoglobulinovimunoglobulinovéé nadrodinynadrodiny, jako jsou neur, jako jsou neuráálnlníí adhezadhezíívnvníí
molekuly (Nmolekuly (N--CAM, ICAM apod.)CAM, ICAM apod.)

JednotlivJednotlivéé bunbuněčěčnnéé typy  poutypy  použžíívajvajíí mnohonmnohonáásobnsobnéé molekulmolekuláárnrníí mechanismy pro adhezi mechanismy pro adhezi 
kk jiným bunjiným buněčěčným typným typůům nebo EMm nebo EM, av, avššak ak specifitaspecifita vzvzáájemnjemnéé bunbuněčěčnnéé adheze adheze 
pozorovanpozorovanáá vv embryonembryonáálnlníím vývoji musm vývoji musíí vyvyúústit vstit v integraci integraci řřady rady růůzných adhezzných adhezíívnvníích ch 
systsystéémmůů, z, z nichnichžž nněěkterkteréé jsou spojeny se specializovanými bunjsou spojeny se specializovanými buněčěčnými spojennými spojeníími a jinmi a jinéé
ne.ne.



AdherentnAdherentníí spoje buspoje buňňkaka--bubuňňka  ka  -- CCell ell AAdhesion dhesion MMolecules (CAM)olecules (CAM)

►► zzáávislvisléé na Ca2+na Ca2+

U epitelU epitelůů ččasto tvoasto tvořříí souvislý souvislý adhezivnadhezivníí ppááss (zonula adherens) kolem ka(zonula adherens) kolem kažžddéé interagujinteragujííccíí bubuňňky, ky, 
lokalizovaný hned pod tlokalizovaný hned pod těěsnými spojensnými spojeníím.m.
HomotypickHomotypickéé mezibunmezibuněčěčnnéé interakce jsou zprostinterakce jsou zprostřředkovedkováányny transmembrtransmembráánovými vazebnými novými vazebnými glykoglykoproteiny proteiny 
-- kadherinykadheriny (E(E--k. k. -- epitelia, Nepitelia, N--k. k. -- nervovnervovéé bubuňňky, Pky, P--k. k. -- placenta a epidermis). placenta a epidermis). Na cytoplazm. stranNa cytoplazm. straněě
membrmembráány se tvony se tvořříí komplexy CAC (komplexy CAC (CCadherine adherine AAssociated ssociated CComplex) spojujomplex) spojujííccíí ppřřes es vazebnvazebnéé proteiny proteiny ((αα, , 
ββ, , γγ-- katenin, vinkulin, katenin, vinkulin, αα--aktininaktinin) kadherinov) kadherinovéé molekuly se svazky vlmolekuly se svazky vlááken aktinu.ken aktinu.

DesmosomyDesmosomy fungujfungujíí jako nýty epitelia a spojovacjako nýty epitelia a spojovacíích tkch tkáánníí. Uvnit. Uvnitřř bunbuněěk fungujk fungujíí jako ukotvenjako ukotveníí pro pro 
intermediintermediáárnrníí filamentafilamenta -- keratinovkeratinováá filamenta (epitely), desminovfilamenta (epitely), desminováá filamenta (srdefilamenta (srdeččnníí sval)sval)

SelektinySelektiny (P(P--, E, E--, L, L--) ) –– menmenšíší rodina rodina transmembrtransmembráánových glykoproteinnových glykoproteinůů vváážžííccíích ch se na cukernse na cukernéé zbytky na zbytky na 
bbíílkovinlkovináách ch -- ppřřechodnechodnéé vazby bunvazby buněěk vk v krevnkrevníím m řřeeččiiššti ti -- umoumožňžňujujíí napnapřř. b. bíílým krvinklým krvinkáám m vazbu vazbu 
kk endoteliendoteliáálnlníím b. a tak migrovat zm b. a tak migrovat z krve do tkkrve do tkáánníí vv mmíístech zstech záánněětu.tu.

►► neznezáávislvisléé na Ca2+ na Ca2+ 
zprostzprostřředkovanedkovanéé ččleny leny imunoglobulinovimunoglobulinovéé superrodinysuperrodiny -- zejmzejmééna na leukocytech, ale i na endotelových, na na leukocytech, ale i na endotelových, 

epiteliepiteliáálnlníích a dalch a dalšíších buch buňňkkáách.ch. ICAM (InterCellular Cell Adhesion Molecules)ICAM (InterCellular Cell Adhesion Molecules)

HeteroHeterotypicktypickéé mezibunmezibuněčěčnnéé vazby vazby –– aktivovanaktivovanéé uu endoteliendoteliáálnlníích bunch buněěk, kde se vk, kde se váážžíí ss integriny bintegriny bíílých lých 
krvinekkrvinek



Schéma ukotvujícího spoje ze dvou tříd proteinů



Napojení klasických kadherinů k aktinovým filamentům



Struktura a funkce selektinů



SSpecializovanpecializovanéé oblasti membroblasti membráány ny -- fokfokáálnlníí kontakty nebo adhezkontakty nebo adhezíívnvníí plakyplaky, , kdekde
konkonččíí svazkysvazky aktinovýchaktinových vlvláákenken..

►► IntegrinyIntegriny -- transmembrtransmembráánovnovéé vazebnvazebnéé proteinyproteiny -- ččlenovlenovéé velkvelkéé rodinyrodiny
ppoovrchovýchvrchových bunbuněčěčnýchných receptorreceptorůů pro matrix pro matrix zprostzprostřředkovedkováávajvajíí adheziadhezi a a slousloužžíí
jakojako spojspoj mezimezi matrix a matrix a svazkysvazky aktinuaktinu v v placplacííchch. . TvoTvořříí heterodimeryheterodimery ((řřetetěězce alfa a zce alfa a 
beta)beta)

►►HemidesmosomyHemidesmosomy -- podobnpodobnéé morfologickymorfologicky desmosomdesmosomůůmm, ale , ale funkfunkččnněě a a 
chemickychemicky odliodliššnnéé -- spojujspojujíí bazbazáálnlníí povrchpovrch epiteliepiteliáálnlnííchch bunbuněěkk s s bazbazáálnlníí laminoulaminou..

AdherentnAdherentníí spojespoje bubuňňkaka -- mimobunmimobuněčěčnnáá matrixmatrix



INTEGRINYINTEGRINY

ZZáákladnkladníí receptory pro vazbu k ECM se slabou afinitou k receptory pro vazbu k ECM se slabou afinitou k liganduligandu
Alfa a beta Alfa a beta podjednotkypodjednotky jsou spojeny nekovalentnjsou spojeny nekovalentníími vazbamimi vazbami
FungujFungujíí taktakéé jako jako ppřřenaenaššeečče signe signáállůů –– po aktivaci vazbou na po aktivaci vazbou na matrixmatrix aktivujaktivujíí rrůůznznéé
vnitrobunvnitrobuněčěčnnéé signsignáálnlníí drdrááhy, mohou kooperovat s jinými receptoryhy, mohou kooperovat s jinými receptory a regulovat a regulovat 
bunbuněčěčnou proliferaci, pnou proliferaci, přřeežžíívváánníí i diferenciaci.i diferenciaci.
S S cytoskeletemcytoskeletem, , kinkináázamizami a s receptory pro ra s receptory pro růůstovstovéé faktory jsou faktory jsou integrinyintegriny propojeny propojeny 
adaptadaptéérovýmirovými proteinyproteiny. . NahlouNahlouččenenéé integrinyintegriny tvotvořříí tzv. imunologicktzv. imunologickéé raftyrafty. Vznikaj. Vznikajíí
multimolekulovmultimolekulovéé agregagregááty ty –– mmíísta  sta  fokfokáálnlníí adhezeadheze

Bez zakotvenBez zakotveníí ppřřes es integrinyintegriny bubuňňky nemohou pky nemohou přřeežžíívat. vat. IntegrinyIntegriny aktivujaktivujíí tyrosintyrosin
kinkináázyzy, nap, napřř. . fokfokáálnlníí adhezadhezíívnvníí kinkináázaza (FAK (FAK --FFocalocal AAdhesiondhesion KKinaseinase) a ) a kinkináázyzy rodiny rodiny 
SrcSrc. FAK je spojena s proteiny . FAK je spojena s proteiny talinemtalinem a a paxilinempaxilinem. . FosforylacFosforylacíí dochdocháázzíí k aktivaci k aktivaci 
systsystéému.mu.
Po ztrPo ztrááttěě kontaktu s ECM dochkontaktu s ECM docháázzíí k tzv. k tzv. anoikisanoikis ((detachmentdetachment inducedinduced apoptosisapoptosis))
–– apoptapoptóózeze indukovanindukovanéé uvolnuvolněěnníím bunm buněěk s fyziologických vazeb.k s fyziologických vazeb.



Indukce bunIndukce buněčěčnnéé smrtismrti--anoikisanoikis a zma změěny adhezny adhezíívnvníích ch 

vlastnostvlastnostíí epiteliepiteliáálnlníích bunch buněěk kolonuk kolonu

•• ANOIKIS ANOIKIS ppřředstavuje typ bunedstavuje typ buněčěčnnéé

smrti, kterou umsmrti, kterou umíírajrajíí epiteliepiteliáálnlníí

bubuňňky pokud dojde k ky pokud dojde k narunaruššeneníí jejich jejich 

kontaktu s kontaktu s extracelulextraceluláárnrníí matrixmatrix..

••Vznik Vznik rezistence bunrezistence buněěk k k k anoikisanoikis

ppřředstavuje jeden z kritických edstavuje jeden z kritických 

momentmomentůů v v karcinogenezikarcinogenezi tlusttlustéého ho 

ststřřeva eva ––podpora podpora invazivityinvazivity

Pro indukci anoikis v podmínkách 

in vitro je používán model 

neadherentní kultivace buněk

ANOIKISANOIKIS



Struktura subjednotek integrinového receptoru 

(buněčný povrch-matrix)



Fokální adheze



Regulace mimobuněčné vazebné aktivity integrinu
zevnitř buňky



Desmosomy a hemidesmosomy



Regulace komplexu ERegulace komplexu E--kadherinkadherin//kateninkatenin

a mechanismy degradace betaa mechanismy degradace beta--kateninukateninu u u 

epiteliepiteliáálnlníích bunch buněěkk

Ca2+ stabilizuje Ca2+ stabilizuje dimerydimery EE--kadherinukadherinu, ten se v, ten se váážže e 

cytoplcytopl. dom. doméénou na dalnou na dalšíší proteiny.proteiny.

BetaBeta--kateninkatenin je normje normáálnlněě degradovdegradováán nebo se n nebo se 

mmůžůže akumulovat pe akumulovat přři i dysregulacidysregulaci tohoto procesu tohoto procesu 

nebo defektivnnebo defektivníím m EE--kadherinu. Pak je kadherinu. Pak je 

translokovtranslokováán do jn do jáádra, kde se vdra, kde se váážže na LEF/TCF e na LEF/TCF 

transkriptranskripččnníí faktor aktivujfaktor aktivujííccíí transkripci transkripci řřady genady genůů

KateninKatenin se rovnse rovněžěž mmůžůže ve váázat na APC protein, zat na APC protein, 

který spolu s dalkterý spolu s dalšíšími proteiny v mi proteiny v 

makromolekulmakromolekuláárnrníím komplexu zajim komplexu zajiššťťuje na uje na 

proteasomuproteasomu zzáávislou degradaci.vislou degradaci.







gap gap junctionaljunctional intercellular communication (GJIC)intercellular communication (GJIC)

mezibunmezibuněčěčnnéé spojespoje zz transmembrtransmembráánovýchnových proteinproteinůů -- konexinkonexinůů ((asiasi 30 30 typtypůů))

KrKráátký polotký poloččas as žživota (nivota (něěkolik hodin), rychlkolik hodin), rychláá biosyntbiosyntééza a degradace, reakce na za a degradace, reakce na 

zmzměěny fyziologických podmny fyziologických podmííneknek

6 6 molekul molekul konexinkonexinůů tvotvořříí konexonkonexon..

KonexonyKonexony sousednsousednííchch bunbuněěkk se se spojujspojujíí vv kankanááleklek ppřřeklenujeklenujííccíí mezerumezeru (gap)(gap)

22--4nm propustnou jen pro mal4nm propustnou jen pro maléé molekuly. molekuly. PermeabilitaPermeabilita jeje regulovregulováánana. . 

OtevOtevíírráánníí a a zavzavíírráánníí zzáávislvisléé napnapřř. . nana pH, pH, konckonc. . divalentndivalentnííchch iontiontůů..

AbyAby se se tvotvořřilyily GJ GJ musmusíí bubuňňkyky adherovatadherovat kk podkladupodkladu a a býtbýt spojenyspojeny kadherinykadheriny..

GAP JUNCTIONS –MEZEROVITÁ SPOJENÍ



Model gap junctions







Gap junctions



►► HOMEOSTHOMEOSTÁÁZAZA
rychlrychláá rovnovrovnovááha ha žživin, iontivin, iontůů a tekutina tekutin
►►ELEKTRICKELEKTRICKÁÁ SPOJENSPOJENÍÍ
slousloužžíí jako el. synapse u neuronjako el. synapse u neuronůů, bun, buněěk hladkk hladkéého svalstva, srdeho svalstva, srdeččnníích ch myocytmyocytůů

►► TKTKÁÁŇŇOVOVÁÁ ODPOVODPOVĚĎĚĎ NA HORMONYNA HORMONY
second messengers (Ca2+, second messengers (Ca2+, cAMPcAMP, , ceramidceramid, IP3) , IP3) prochprocháázejzejíí zeze stimulovanýchstimulovaných

bunbuněěkk ddáálele -- šíšířřeneníí signsignáállůů vv bun. bun. populacpopulacííchch

►► REGULACE EMBRYONREGULACE EMBRYONÁÁLNLNÍÍHO VÝVOJEHO VÝVOJE
cestacesta pro pro chemickchemickéé a a elektrickelektrickéé vývojovvývojovéé signsignáályly
HomolognHomologníí a a heterolognheterologníí komunikacekomunikace -- mezimezi stejnýmistejnými nebonebo rrůůznýmiznými bunbuněčěčnýminými

typytypy

ZmZměěny vny v GJICGJIC spojeny sspojeny s kontrolou rkontrolou růůstu, vývoje, diferenciace, stu, vývoje, diferenciace, apoptapoptóózyzy a a 
adaptivnadaptivníí odpovodpověědidi

FYZIOLOGICKFYZIOLOGICKÁÁ ÚÚLOHA GJICLOHA GJIC



Růstově stimulační signál difunduje do sousedních buněk přes GJ a 
dosahuje substimulační úrovně

K difúzi signálu nedochází u buněk postrádajících GJ a je zahájeno 
buněčné dělení

Model růstové kontroly prostřednictvím gap junctions (GJ)

Růstově stimulační signál



RRůůstovstověě stimulastimulaččnníí signsignáál difunduje do sousednl difunduje do sousedníích bunch buněěk pk přřes GJ a es GJ a 
zabrazabraňňuje bunuje buněčěčnnéému dmu děělenleníí

SignSignáál se nel se nešíšířříí do bundo buněěk postrk postráádajdajííccíích GJ a dochch GJ a docháázzíí k bunk buněčěčnnéému mu 
dděělenleníí

Model rModel růůstovstovéé kontroly prostkontroly prostřřednictvednictvíím gap junctions (GJ)m gap junctions (GJ)
RRůůstovstověě inhibiinhibiččnníí signsignááll





EXTRACELULEXTRACELULÁÁRNRNÍÍ ((mimobunmimobuněčěčnnáá)  MATRIX (ECM))  MATRIX (ECM)

ECM mECM můžůže ovlive ovlivňňovat tvar, povat tvar, přřeežžititíí a proliferaci buna proliferaci buněěk. Reciprok. Reciproččnníí interakce mezi ECM interakce mezi ECM 
a a cytoskeletonemcytoskeletonem. V. Věěttššina bunina buněěk musk musíí být pbýt přřipojena k ECM, aby mohly ripojena k ECM, aby mohly růůst, st, 
proliferovatproliferovat a pa přřeežžíívat vat –– zzáávislost na substrvislost na substráátu (tu (anchorageanchorage dependencedependence) ) ––
zprostzprostřředkovedkováána na integrinyintegriny a jimi vybuzenými vnitrobuna jimi vybuzenými vnitrobuněčěčnými signnými signáály.ly.

Makromolekuly tvoMakromolekuly tvořřííccíí ECMECM jsou produkovjsou produkováány lokny lokáálnlněě bubuňňkami v kami v matrixmatrix, kter, kteréé taktakéé
pompomááhajhajíí jejjejíí organizaci.organizaci.

Ve vVe věěttššininěě spojovacspojovacíích tkch tkáánníí jsou jsou makromolekuly makromolekuly matrixmatrix sekretovsekretováányny fibroblastyfibroblasty
((chondroblastychondroblasty ve chrupavce, ve chrupavce, osteoblastyosteoblasty v kostech apod.)v kostech apod.)

DvDvěě hlavnhlavníí ttřříídy molekul tvody molekul tvořřííccíích ch matrixmatrix::
1) 1) GlykosamylglykanyGlykosamylglykany (GAG)(GAG) –– polysacharidovpolysacharidovéé řřetetěězce z opakujzce z opakujííccíích se ch se 

disacharidovýchdisacharidových jednotekjednotek
vvěěttššinou kovalentninou kovalentněě vváázzáány s proteiny ny s proteiny –– proteoglykanyproteoglykany
4 hlavn4 hlavníí skupiny skupiny -- podle typu cukru, vazby mezi cukry a popodle typu cukru, vazby mezi cukry a poččtu a lokalizace sulftu a lokalizace sulfáátových tových 

skupin:skupin:
HyaluronanHyaluronan, , chondroitinchondroitin sulfsulfáát a t a dermatandermatan sulfsulfáát, t, heparanheparan sulfsulfáát a t a keratankeratan sulfsulfáátt
2) 2) VlVlááknitknitéé proteiny proteiny –– kolagen, kolagen, elastinelastin, , fibronektinfibronektin, , lamininlaminin ––strukturstrukturáálnlníí a a adhezivnadhezivníí

funkcefunkce

Degradace komponent ECMDegradace komponent ECM –– matrixmatrix metaloprotemetaloproteáázyzy a a serinserin proteproteáázyzy
Inhibitory Inhibitory metaloprotemetaloproteáázz



Tři způsoby organizace bazální laminy



Souhrn spojovacích a nespojovacích adhezívních mechanizmů vazby savčích 
buněk navzájem a s ECM



Souhrn různých buněčných spojení
nalezených u epiteliálních buněk obratlovců


