Sekrecni draha a endocytoza
(vesikularni transport)
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Charakteristika pojmiu: endocytdza pinocytoza - fagocytoza
(podle velikosti pfijimanych ¢astic)
exocytoza (sekrece) regulovana - konstitutivni
(napft. sekrece inzulinu vs. travicich st'av)
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Polarizovan¢ uloZeni organel
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Endosomy, sekrecni vacky

Lyzosomy

Golgiho aparat

Endoplasmatické

retikulum




Integrace sekrecni drahy a endocytozy: tok membran

Proteiny syntetizované na ER jsou transportovany pies GA do sekrecnich vesikli,
ktere splyvaji s PM nebo lyzosomy. Plocha PM se zvétSuje o povrch sekrecnich
vesiklu.
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Integrace sekrecni drahy a endocytozy: tok membran

Plasmatickd membrana se vchlipuje do cytoplasmy, odstépuje se endosom a splyva
s lyzosomem. Vchlipovanim méchyrki se plocha PM zmenSuje.
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Integrace sekrecni drahy a endocytozy: tok membran

Integraci sekre¢nich vesikli se povrch PM zvétSuje, odStépovanim endosomi se
plocha PM redukuje. Rozmér povrchu bunky se tedy neméni. Membranovy
material tak neustale prochazi vSemi kompartmenty — tok membran
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Jak byla objevena sekrecni draha
ER —» GA — vesikly?

- ve zlazovych bunkach jsou tyto
kompartmenty abundantni (hojné zastoupeny)

- izotopové techniky prokazaly Zze po pulse-chase 3H-histidinu
je radioaktivita (Cervené teCky) nejprve nad ER, pak GA a pak u
povrchu bunky v zymogenich granulich

— Granules

Golgi complex

— Endoplasmic
reticulum

Nucleus

Mitochondria
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Zacatek sekrecni drahy: syntéza proteinl na ribosomech,
vazanych na povrch membran endoplasmatickéeho retikula.

Syntéza sekre€niho proteinu zadina na cytoplasmatickych ribosomech. Po
vytvoreni se na ni navaze castice, komplex se
dostane na na povrchu ER, SRP se uvolni a ribosom se presune
na Syntéza proteinu se obnovi, polypeptid je vSak nyni
translokovan do lumina ER.
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Proteiny uvnitr ER jsou glykosylovany:

Oligosacharid, obsahujici 14 monomeru, se syntetizuje na
dolicholu a pak se navazuje na aminoskupinu asparaginu

KEY:
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Figure 15-23 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)




Glykoproteiny, které jsou nyni v cisternach ER se, zabaleny v
membranovych méchytcich) dostavaji do GA, kde se, opét v

méchyicich, pfesouvaji z jedne cisterny do dalsi a jejich molekuly

jsou chemicky upravovany. Z GA pak putuji, zabaleny v
méchyicich, do lyzosomil nebo do plasmatické membrany

Endoplasmic reticulum
— :
Sugars

Protein synthesis
continues to completion

Ribosome
dissociates

[proteins targeted to the inside of secretory vesicles or lyso-
komes, however, membrane proteins do not fully pass into
the ER lumen, but remain embedded in the ER mem-
brane. They then move, as integral parts of the transport
vesicle membranes, to the Golgi apparatus, where they are
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Golgi apparatus

lycosylated on segments that will ultimately lie on the ex-
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lysosomal oligosaccharides

Removal of mannose and
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Addition of Gal and
N-acetylneuraminic acid
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Glycosylated proteins are
then sorted and shipped by
the Golgi apparatus to the
plasma membrane, lysosomes,
and secretory vesicles.




V cisternach Golgiho aparatu jsou sekrecni proteiny dale
upravovany a nhakonec rozdélovany do méchyrku podle funkce a
mista urceni
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Jak je kontrolovan postup sekrecniho
produktu po sekrecni draze?

U kvasinek S.cerevisiae byly
detekovany geny, jejichz

produkty jsou potrebnée pro
prubéh sekrece. Mutaci téchto
genu je blokovana sekrecni
draha v misté, kde schazi genovy
produkt

Randy Schekman



Jak se izoluji sec mutanty?

Jestlize syntéza bilkovin pokracuje, ale sekrece je zastavena, vzrusta

specificka hmotnost bunek a v hustotnim gradientu jsou tezsi.

Z frakce tézSich bunék se pripadné izoluji teplotné senzitivni mutanty: v
pokojové teploté 25°C probiha sekrece proteini normalné, avsak pfi zvySeni
kultivaéni teploty na 37°C je sekrece zastavena na tom misté, kde schazi
teplotne denaturovany protein.
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Figure 15-30 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)
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Sekrecni mutanty kvasinek:
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Proteiny, potiebné k exocytoze sekrecniho vacku (post-Golgi

secretory vesicle), definovane na zakladé genetické analyzy
sekreCnich mutant kvasinek

Key:
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Endocytoza: tok makromolekul a &astic obalenych membranou do cytoplasmy.
Encocytoza zaCina vchlipenim plasmatické membrany a odStépenim membranového

vacku. Vacky se spojuji navzajem a spojuji se take se sekreCnimi méchyiky, které do
endosomiu prepravuji hydrolytické enzymy. Tak jsou vytvareny lyzosomy. Z lyzosomu
jsou uvolnovany cukry a aminokyseliny do cytoplasmy.
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EXTERIOR @&  CYTOSOL

OF CELL
Step 1 Membrane invaginates,

forming a pocket contain-
ing macromolecules or
other materials from the
exterior of the cell

Endocytdza:

. ] Plasma
invaginace plasma- membrane
tické membrany, na

jejiz receptory jsou SHenor . .

:_z membrane Step 2 Pocket begins to pinch
navazany makro- proteins off, enclosing the
molekuly z okoli e extracellular matefial
buflky membrane |

proteins
Tvorba a odstépeni

vacku — endosomu

Step 3 Membrane closes around
the invaginated material,
forming a vesicle

Vyzaduje kooperaci s
bilkovinami, které Endocytotic
méchytek obaluji a vesicle
odstépuji Vesicle
membrane

Step 4 Vesicle separates from
the plasma membrane,
carrying material from
the exterior within a
membrane derived from
the plasma membrane




Organizace molekul plasté receptorové jamky a endosomu:

Receptory po navazani ligandy se shlukuji v receptorové jamce. Z vnitini strany se na receptory
navazuji adaptiny a clathrinové molekuly — ty se organizuji do ,,klicky* a ta se odtrhne od PM
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Organizace molekul, které fidi misto tvorby receptorove jamky
a odstépeni endosomu od plasmatické membrany: molekuly
clathrinu vytvari kolem vchlipujiciho se méchyrku , klicku® ,
na jejim povrchu pak polymerizuji vlakna aktinu, ktery spolu s
myozinem pomaha odstépeni endosomu a jeho pohybu do

cytoplasmy

- Aktin

myozin

W—— - clathrin




Endocytdza: invaginace plasmatické membrany.
Tvorba a odStépeni vacku - endosomu

0.1 pm

E1995 CAPLAND PUELISHIHG



¢

ELM obrazek 1zolovanych endosomu, pokrytych klatrinovou ,,kleci




Poznatky o sekrec¢ni draze a endocytoze u kvasinek se daji
aplikovat pri studiu patogeneze rady lidskych chorob

Sekrecni draha receptoru
pro cholesterol a
endocytoza cholesterolu
(LDL castic) do bunky.

U hypercholesterolemie
se vyskytuji 4 mista
poruch v prubéhu sekrece
a endocytozy
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