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Uvod

Burika je zakladni stavebnf a funkéni jednotka tél Zivych organismu. Aby preZila, ma ddleZitou Ulohu, a
to komunikaci s ostatnimi bunkami. Jestlize bunka nedostava signaly ke komunikaci, tak neni
schopna prezit. Béhem vyvoje se bunky deéli a diferencuji, coz znameng, ze kazda bunka dostava
néjakou funkci. V pozdéjsim stadiu bunky pomoci komunikace reguluji metabolické pochody.

Existuje nékolik typl bunécné signalizace. Endokrinni signalizace je zprostfedkovédna pomoci
hormon(, které se tvori v endokrinnich Zlazach a Sifi se krvi a tkdnovym mokem. Dalsf signalizaci je
nervova signalizace (synapticky prenos) vyvolana prostrednictvim nervového systému, ktera se
déje na misté zvaném synapse na konci axonu neuronoveé bunky. O téchto dvou signalizacich je vice
feCeno v nadchazejicich kapitolach Nervovd signalizace - synapticky prfenos a Hormony a
endokrinni signalizace. DalSimi dvéma typy bunécné signalizace jsou parakrinni signalizace, u
které signalnf molekula difunduje extracelularnim médiem a plsobf na bunky, které se nachazeji v
nejblizSim okoli a dotykova signalizace, pri které je signalizujici a cilova bunka v primém kontaktu.

Tkané a organy lidského organismu jsou koordinovany takzvanymi signaly, které jsou vyslany
signalizujici bunkou bunce cilové, ktera signal prijme, vyhodnoti a odpovi na néj svou reakci. Signaly
mohou byt chemické latky i fyzikalni podnéty. Chemickym signalem mohou byt hormony (napriklad
adrenalin, kortisol), neurotransmitery (napriklad acetylcholin ¢i kyselina y-aminomaselna) a dalsi
chemické latky. Fyzikalnim signalem je elektricky vzruch (akini potencial, ktery je wvyvolan
depolarizaci membrany) u synaptického prenosu. Vétsina signdlnich molekul z ddvodu
neprlichodnosti skrze plasmatické membrany nemuze prfimo do buriky proniknout. Takova molekula
(takzvana agonista) se nasledné vaze na cilovy transmembranovy protein - receptor. Nejcastéji
se setkame s tfemi typy takovychto povrchovych receptor(. Prvnim typem jsou receptory spojené s
iontovym kanalem. Druhym typem jsou receptory s viastni enzymovou aktivitou. Tretim typem jsou
receptory sprazené s G-proteiny. Co maji vsechny tyto receptory spolecného je to, ze po navazani
signalni molekuly na vnéjsi strané plasmatické membrany meéni svou konformaci (receptor je
zaktivovan). Tato zména spousti sled udalosti (signal se Siri dal), aniz by signalni molekula vstoupila do
bunky. K odstranéni signalni molekuly dochazi ukoncenim aktivace receptoru. Ke konci aktivace
receptoru dojde, jakmile dochazi k informacni kaskade jiz uvnitf bunky. Bunka odpovida na signal
napriklad regulaci genové exprese, regulaci metabolické drahy ¢i zmenou cytoskeletu.
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ZAJIMAVOST:

Odhaduje se, ze mozkové
neurony jsou Vv kontaktu s
vice nez tisicem jinych
neurond a Ze celkové v
lidském organismu existuje
10° synapst.

POZNAMKY:

SYNAPTICKY
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Synapticky prenos neboli nervova signalizace je
jeden z druhl bunécné signalizace. Pri této
signalizaci je signal, kterym je nervovy vzruch,
predavan z konce axonu neuronu cilovym
burikdm, obwykle dal$im neurontm ¢i svalovym
bunkam.

Nervové bunky (neurony) se od ostatnich bunék velmi lisi. Z téla
bunky vystupuji vybézky zvané dendrity a jeden dlouhy vybézek
zvany axon. Diky dendritim neurony pfijimaji signaly a pomoci
axonu je zase vysilaji dale. Axony mohou byt u ¢loveka dlouhé az
jeden metr a jsou obklopeny Swannovymi burikami izolovanymi

lipidovou myelinovou pochvou (obrazek ¢. 1).
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Obrdzek ¢. 1: Popis nervové bunky (neuronu).

V nervovych zakoncenich axond jsou synaptické vacky, které

obsahuji signalni latky neurotransmitery. K prenosu signalu
dochazi na synapsich, tedy mistech, ve kterych se dva neurony i

s

neuron a svalova vlakna spojuiji.
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Jako synapsi mulZeme oznacit nervova zakonceni signalizujici
(presynaptické) bunky (presynaptickd membrana bunky), kde se
nachazi synaptické vacky s neurotransmitery, povrch cilové
(postsynaptické) bunky (postsynapticka membrana bunky), ktera
obsahuje receptory, na které se neurotransmitery vazi a Uzka
synapticka Stérbina mezi témito bunkami.

Prikladem neurotransmiteru je napriklad molekula acetylcholinu, coz
je ester kyseliny octove a cholinu.

Acetylcholin Uc¢inkuje na nervosvalové ploténce, coz je druh synapse
mezi neuronem a kosternim svalem. Jeho vyplaveni do synaptické
Stérbiny zplsobuje svalovou kontrakci. Acetylcholin se vaze na dva
druhy receptord. Prvni z nich je mimo jiné receptorem téz pro alkaloid
nikotin (struktura nikotinového acetylcholinového-receptoru - viz
obrazek ¢. 2), druhy téz na alkaloid muskarin, ktery se vyskytuje
napriklad v muchomdrce cervené a wvyvoladva trvalé podrazdéni
svaloviny.

sacharidova slozka
(manosa, glukosa)

o -helix

Obrdzek ¢. 2: Model nikotinového acetylcholinového-receptoru (PDB: 6PV7).

Jak se vlastné acetylcholin objevi v nervovém zakonceni axonu? Vznika
uz v cytoplasmé presynaptického axonu, a to enzymatickou reakcf
acetylkoenzymu A s cholinem. Nasledné se uklada do synaptickych
vacka.



ZAJIMAVOST:
Otevreni  iontové  kanalu,
nemusi  vést  pouze Kk

depolarizaci membrany (jak
tomu bylo napr. u iontové
sodnych kandl), ale mulze
vest naopak K jejf
hyperpolarizaci, ktera tlumi
vznik akcniho potencialu. K
depolarizaci dochazi,
prochazeji-li kanalem kationty
(napr. Na*), k hyperpolarizaci
dochézi nasledkem prichodu
aniontd (napfr. CI7).

POZNAMKY:

Jak se Sifi nervovy vzruch?

Signal v podobé akcniho potencidlu neboli elektrického vzruchu
proudi smérem od téla neuronu axonem k nervovému zakonceni
signalizujici bunky, ¢imz dochazi k lokalnimu vzristu membranového
potencialu na membrané presynaptické bunky. Jakmile do nervového
zakonceni ak¢ni potencial dojde, oteviou se napétim rizené vapenaté
kanaly, kterymi proudi dovnitf signalizujici bunky vapenaté ionty.
Vépenaté ionty vyvolavaji exocytosu synaptickych vacku, které
obsahuji molekuly neurotransmiteru (napriklad acetylcholinu), ¢imz se
elektricky signal prevadi na signal chemicky. Neurotransmitery se

v

wyluCuji skrze membranu presynaptické bunky prfimo do synaptické
Stérbiny, kterou difunduji. Nasledné se vazou na receptory, které jsou
spojené s iontovymi kandly. Receptory jsou integrovany v

membrané postsynaptické bunky.

Diky navazani neurotransmiter(l na receptory dochazi ke zméné jejich
konformace a tim k prechodnému otevieni iontové sodnych
kanala.

Prichod sodnych kationtl z extraceluldrniho prostoru do prostoru
intracelularniho  vyvolava depolarizaci membrany postsynaptické
bunky, ¢imz se chemicky signal méni zpét na signal elektricky, nebot
vznika akcéni potencial vyvolavajici vzruch, ktery se Sifi dale.

vs

Tento déj je znazornén na nasledujicim obrazku (obrazek ¢. 3).
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4 Obrdzek ¢. 3: Nervovd signalizace - synapticky prenos.



al

!\: )
Ve /£
¢\ 0
o\ c© 0

E“d a\'\’La, ot ™
5\ Q“O’{\\“
AP
ZAJIMAVOST:

Role receptori je velmi

vyznamna. Napriklad
nedostatek  receptord  pro
muzsky  pohlavni  hormon

testosteron, jenz je signalem
pro VYO sekundarnich
muZskych pohlavnich znakd,
zpUsobuje, Ze jedinec se vyviji
s vnéjSimi znaky typickymi pro
zeny (vyvine se jako Zzena).
Pricinou  tohoto  chybného
vwvoje tedy neni nedostatek
hormonu testosteronu, nybrz
nedostatek jeho receptord.

HORMONY A
ENDOKRINNI
SIGNALIZACE

Uvod k endokrinni signalizaci

Hormony jsou chemické molekuly s regula¢nimi ucinky. Jsou
produkovany endokrinnimi bunkami, které se nachazi v
endokrinnich Zlazach (Zlazach s vnitrni sekreci). Od toho nazev
endokrinni  signalizace, tedy signalizace iniciovana hormony.
Hormony mohou byt jak lipofilni povahy (napriklad kortisol, estradiol
Ci thyroxin), tak povahy hydrofilni (napriklad adrenalin, glukagon i
insulin). Podle povahy hormonu existuji dvé odliSné cesty endokrinnf
signalizace, z nichz kazda ma zcela odlisny druh receptoru. U
mensich  hydrofilnich  hormon’ musi receptor byt uloZzen v
plasmatické membrané cilové bunky, u mensich hydrofobnich
hormond leZf receptory uvnitf cllové burky. Hydrofilni hormony se
stejné jako lipofilni hormony (a hydrofobni latky obecné) SiFi k
cillovym organim krvi nebo tkanovym mokem, avsak na rozdil od

latek lipofilni (hydrofobni) povahy nepotrebuji k tomuto prenosu
transportni bilkovinu (obrazek ¢. 4).
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Obrdzek ¢. 4: Endokrinni signalizace.
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Nejcastéjsimi lipofilnimi (hydrofobnimi) hormony jsou steroidni

hormony,

mezi které patfi napriklad molekula kortisolu

estradiolu ¢i testosteronu. Mezi hydrofobni hormony patfi téz

KORTISOL
je  hormon  produkovany
klrou  nadledvinek,  ktery
pomaha organismu zvliadnout
stres (i prestat dlouhodobé
OH

hladovén.
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hormony thyroidni (napriklad thyroxin)

Lipofilni hormony jsou transportovany krvi pomoci transportni
bilkoviny, ktera je dovede az k cilové bunce. Vzhledem k tomu, ze
mensi  lipofilni  (hydrofobni)  hormony mohou  prochazet
plasmatickou membranou, receptory pro tyto hormony jsou
ulozeny primo ve vnitrku bunky, a to bud v cytoplasmé ¢i dokonce

primo v jadre bunky. Receptor, jenz je lokalizovan v cytoplasmé, se

nazyva cytoplasmovy receptor. Jedna se o genové regulacni
protein, ktery je bez navazaného hormonu neaktivni. Po navazani
steroidniho hormonu zmeni receptor svou konformaci a stane se
aktivnim. V této aktivni formé se steroidnim hormonem vytvori

takzvany aktivovany komplex, ktery je prenesen do jadra skrze
jaderné pory a je schopny se v ném navazat na konkrétn{ sekvenci v
deoxyribonukleove kyseliné (DNA) a zahdjit tak transkripci
pozadovaného souboru gend. Cely déj je zndzornén na obrazku

niZze (obrazek ¢. 5).
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brdzek ¢. 5: Endokrinni signalizace - lipofilni hormon
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signalizace
-hydrofilni
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GLUKAGON

Struktura glukagonu - linearni
polypeptid, ktery je tvoren z
29 aminokyselin.
Je to hormon produkovany
alfa bunkami slinivky brisni a
udrzuje v krvi vyrovnanou
hladinu glykémie.

PDB: 6PHM

INSULIN
Struktura insulinu - skladéa se

ze dvou polypeptidovych
fetézcl, které jsou spojeny
disulfidovymi mustky.
Dohromady ho tvori 51
aminokyselin.

Je to hormon produkovany
B-bunkami Langerhansovych
ostravkd slinivky brisnf, ktery
snizuje hladinu glukosy v krvi.

PDB: 2TCI

ENDOKRINNI
SIGNALIZACE

HYDROFILNi HORMON

Mezi hydrofilni molekuly, které jsou signalnimi molekulami v
bunecné signalizaci, patfi prevazne hydrofilni proteiny, peptidy
(napriklad insulin, glukagon ¢i antidiureticky hormon vasopresin) a
dalsi ve vodé rozpustné molekuly (napriklad adrenalin). 3D
struktury glukagonu a insulinu miZete vidét na obrdzcich po strané.

Hydrofilni hormony se vazi na receptorovy protein integrovany v
plasmatické membrané cilové bunky. NejcastéjsSim typem takovychto
receptorl jsou receptory vazané na G-proteiny. Tyto receptory
maji  strukturu polypeptidového retezce, ktery sedmkrat
prostupuje lipidovou membranou (struktura viz obrazek ¢. 6) a v
neaktivni formé (bez navazané signalni molekuly) tvori komplex s G-

proteinem.

a- helix

polypeptidicky
Fetézec 7x
prostupujici
lipidovou
membranou

Obrdzek ¢. 6: Struktura receptoru vdzaného na G-protein (PDB: 4GRV).

a podjednotka

G-proteiny  jsou
regulacni proteiny,
které jsou slozeny
z proteinovych
podjednotek a, {3,
y (obrazek ¢. 7).

B podjednotka guanosindifosfit (GDP)

Obrdzek ¢. 7: Struktura neaktivniho G-proteinu (PDB: 3AHS).
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ADRENALIN

je hormon, ktery  je
produkovan dreni nadledvin.
Jeho hlavni funkci je priprava
tela na wkon. Podili se
spolecné s kortisolem  na
udrzen{ organismu pri zivoté
pri stresoveé reakdi.
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V neaktivni formé je na a podjednotku navazan guanosindifosfat
(GDP). Po aktivaci receptoru navazanim signalni molekuly (napriklad
adrenalin ¢i vasopresin), ztrati a podjednotka G-proteinu afinitu ke

GDP a ziska ji ke guanosintrifosfatu (GTP), coZ zpUsobi, Ze se G-
rozpadne na

protein uvolni od receptoru a nasledne se
aktivovanou podjednotku a a na komplex B, y. Dokud |
signalni molekula na receptoru stale navdzana, mUZe receptor
aktivovat dalsi G-proteiny. G-protein, presnéji jeho aktivovana a
podjednotka se vaze na dalsi enzymy (napriklad adenylatcyklasu

Ci fosfolipasu C) i iontové kanaly (napriklad iontové specifické
e

vapenaté ionty) a meni tak jejich aktivitu (aktivuje ¢i inaktivuje), coz
vede k syntéze (nebo naopak k tlumeni syntézy) dalSich signalnich
molekul takzvanych druhych posld (prvnim poslem je signalni

molekula (agonista) vazana na receptor spjaty s G-proteinem).

Napriklad vazba a podjednotky na adenylatcyklasu vyvola tvorbu
z adenosin-trifosfatu

cyklického adenosinmonofosfatu (cAMP)

(ATP) a tim zwysi koncentraci cAMP v bunce. Vznikly druhy posel
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(CAMP) se v cytoplasmé vaze na neaktivni proteinkinasu A (A-

kinasu), ¢imz ji aktivuje. Aktivovana proteinkinasa A se presouva
jadernymi poéry do jadra a nasledné aktivuje (fosforyluje) di
inaktivuje dalsi regula€ni proteiny (zdlezi na typu signalni
molekuly a na druhu cilové bunky). Aktivované fosforylované
regulacni proteiny jsou schopny se navazat na konkrétni sekvenci v
deoxyribonukleové kyseliné (DNA) a zahdjit tak transkripci
poZadovaného souboru genl a naslednou syntézu nového
proteinu (napriklad potfebného hormonu v endokrinnich zlazach). |
hydrofilni hormon tedy mulze stejné jako hormon hydrofobnf
regulovat genovou expresi a s tim spojenou syntézu novych
proteind. Signdinf draha, kterd aktivuje adenylatcyklasu a nasledné

proteinkinasu A je znazornéna na obrazku ¢. 8.
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Obrdzek ¢. 8: Endokrinni signalizace spusténd vazbou hydrofilniho
hormonu s aktivaci proteinkinasy A.

jadro

NN


https://cs.wikipedia.org/wiki/Nadledvina
https://cs.wikipedia.org/wiki/Kortizol

Druhou c¢astou drahou je vazba a podjednotky na fosfolipasu C, coz
inositol-1,4,5-trifosfatu (IP3) o

vede k tvorbé druhych posli:
diacylglycerolu (DAG) z fosfatidylinositolu (obrazek ¢. 10), jenz |

soucasti plasmatické membrany. IP3 zpUsobi otevfeni vapenatych
kanall v membrané endoplasmatického retikula, ¢imz vyplavi vapenaté
ionty do cytoplasmy bunky a spolecné s DAG, jenz je stale soucasti
plasmatické membrany, nasledné aktivuji proteinkinasu C. Ta se
nasledné podili na regulaci aktivity nejriiznéjsich bilkovin (obrazek ¢. 9)
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Nervovad signalizace
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Obrdzek ¢. 9: Endokrinni signalizace spusténd vazbou hydrofilniho
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Obrdzek ¢. 10: Tvorba druhych posld: inositol-1,4,5-trifosfdtu (IP3) a
diacylglycerolu (DAG) z fosfatidylinositolu.



OTAZKY K PROCVICENI

Nervovad signalizace

1. Nakreslete a popiste télo
nervové bunky a vyznacte
smér sireni akcniho
potencialu.

2.Popiste, jak a kde vznikd
synapse.

3. Wysvétlete, co je akcni
potencidl a jak vznika.

4.Na vhodném prikladu
objasneéte, jak se elektricky
signal méni na signal
chemicky.

Endokrinni signalizace

1. Uvedte, do jakych dvou
skupin se déli hormony v
zavislosti na rozdilném

vstupu hormonu do buriky.

Uvedte minimalné tri
zastupce kazdé skupiny.

2.Uvedte, co mize byt
vysledkem endokrinni
signalizace.

3.Vypiste alespon dva
vwznamneé rozdily mezi
endokrinni signalizaci
lipofilniho a hydrofilniho
hormonu.

RESENI K
OTAZKAM

PRO UCITELE

1.Nakreslete a popiSte té€lo nervové burnky a vyznacte smér
Sifeni akéniho potencialu..
Viz obrazek ¢. 1: Popis nervoveé bunky
(neuronu).

dendrity

2. Popisté, jak a kde vznika synapse.
Synapse vznika spojenim dvou neuront ¢i neuronu a svalové buriky v
mozku. Spojuji se nervova zakonceni axonu neuronu s membranou
cilové bunky.

3. Vysvétlete, co je akéni potencial a jak vznika.
AkEni potencial je elektricky signal (nervovy vzruch), ktery vznika
depolarizaci membrany bunky.

4.Na vhodném prikladu objasnéte, jak se elektricky signal

méni na signal chemicky.

Jakmile elektricky signal dojde do nervového zakonceni neuronu,
oteviou se napétinzw+ fizené vapenaté kanaly, kterymi dovnitr signalizujici
bunky prochazf Ca ionty. Ty nasledné vyvolaji exocytosu synaptosomd,
které obsahuji molekuly neurotransmiteru (napr. acetylcholinu). Tyto
molekuly difunduji synaptickou Stérbinou a vazi se na receptory
postsynaptické bunky.

1.Uvedte, do jakych dvou skupin se déli hormony v zavislosti
na rozdilném vstupu hormonu do burnky. Uvedte minimalné
tFi zastupce kazdé skupiny.
Lipofilni hormony - kortisol, estradiol, testosteron, thyroxin
Hydrofilni hormony - adrenalin, glukagon, insulin

2. Uvedte, co muZe byt vysledkem endokrinni signalizace.
Dochazi k navazani aktivniho regulacniho proteinu ¢i aktivovaného

komplexu na konkrétni sekvenci DNA cilové bunky. Nasledné dochazi k
zahajeni transkripce genl a k syntéze novych proteint (hormona).

3.Vypiste alespon dva vyznamné rozdily mezi endokrinni

signalizaci lipofilniho a hydrofilniho hormonu.
Hydrofilni hormony na rozdil od lipofilnich hormont se k cilové burice

Sirf krvi bez transportni bilkoviny. Pro hydrofilni hormony se receptory
nachazi v plasmatické membrané cilové bunky a pro lipofilni jsou
receptory uvnitr cilové bunky v cytosolu.



