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MEMBRANA PLASMATICA: ESTRUCTURA Y FUNCION
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Quter nuclear
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laner nuclear | @ Mantiene diferencias entre citosol y
1| cristae ambiente extracelular

marixspace | ® Mantienen las diferencias entre el contenido
mer | de cada organelo y el citosol

membrane e Todas presentan una estructura comuin:
e ondrias | UNA fina bicapa de lipidos y proteinas que se
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Intermembrane  Singls mermbrane e Bicapa lipidica: estructura fluida basica y
e ofporexisome barrera impermeable para la mayoria de las
Exoplasmic face N moléculas solubles en agua
Bilayer .
}of single * Proteinas: encargadas de todas las

membrang . . .
Cytosalic face — funciones y diferencias entre las membranas
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Lipidos: més del 50% de la masa total
5 x 108 moléculas de lipidos po

de las membranas de las células animales
r um2 de membrana

Todos los lipidos de membrana son anfipaticos

Fosfolipidos

glicerol

Otro grupo:

Colina — Fosfatidilcolina
Etanolamina —» Fosfatidiletanolamina
Serina — Fosfatidilserina

Inositol— Fosfatidilinositol

Otro grupo
Cabeza polar
hidrofilica

Esfingolipidos: esfingosina en vez de glicerol

Esfingomielina

} Colas apolares
hidrofdbicas

Los acidos grasos normalmente contienen
cadenas de 14 a 24 atomos de carbono
Saturados, sin dobles enlaces

Insaturados, con uno o mas dobles enlaces

Tipos de Fosfolipidos:
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El doble enlace genera una pequefia curvatura en una de las colas, lo que afecta el
empacamiento de los fosfolipidos uno al lado del otro —» fluidez de la membrana




’ Comportamiento de los fosfolipidos en solucién acuosa

shape of lipid
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ENERGETICALLY UNFAVORABLE

Los fosfolipidos espontaneamente se
agregar para esconder su cola hidrofobica
en el interior y exponer su cabeza
hidrofilica al agua

Miscela: Si presentan
forma cénica

hydrophabic
tail

~ hydrophilic

head group

planar phospholipid bilayer
with edges exposed to water

sealed compartment
formed by phospholipid

sellado

Bicapa: Si presentan forma cilindrica.

Este arreglo deja en los extremos las colas
hidrofébicas expuestas al agua, lo que lo vuelve
energéticamente mas desfavorable, para evitarlo
la bicapa de fosfolipidos se pliega y se fusionan
sus extremos generando un compartimento

bilayer

ENERGETICALLY FAVORABLE

Las moléculas de lipidos se mueven dentro de la bicapa

lateral diffusion

‘ﬂlp flop
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Difusion lateral: muy rapida

de sus cadenas hidrocarbonadas

una molécula individual

Coeficiente de difusién, D:108 cm?/seg

Rotacion muy rapida sobre su eje y flexibilidad

Flip-flop: muy lento, menos de uno al mes para

N%M

flexion rotation

Las moléculas de fosfolipidos estan confinadas a su propia bicapa. Existen enzimas llamadas
translocadoras de fosfolipidos que aceleran el movimiento flip-flop cuando es necesario,

por ejemplo durante la sintesis en el RE.

‘ La fluidez de las membranas depende de su composicion

e T

unsaturated

hydrocarbon chains
with cis-double bends

saturated
hydracarbon chains

de congelar

A temperatura fisioldgica (37°C) las células de mamiferos
mantienen los fosfolipidos en estado liquido, si baja éstos
pueden pasar a estado gel: transiciéon de fase

La temperatura a que ocurre es mas baja si las cadenas
hidrocarbonadas son cortas o contienen dobles enlaces

Las insaturaciones producen bicapas mas finas y mas dificiles




Colesterol

OH
B e Las membranas plasmaticas de
&_ﬁm vaid | TC células eucariontes presentan alto
{ (’—\} ”.; -_— contenidp de colesterol,’ hasta
\ o | { una molécula por fosfolipido.
CHy =
CHy ponpelar Aumenta las propiedades de
o el barrera de permeabilidad de los
c'r;‘ CH, fOSfOIipidOS
{A) 1Bl
r 7 polar Se orienta con el grupo hidroxilo préximo a la
haad cabeza polar de los fosfolipidos y su rigida
_| groups estructura de anillos esteroidales interactia con
2 parte de la cadena hidrocarbonada préxima a la
£ chalesterel | caheza polar inmovilizandola parcialmente.
E bllffuncd
ragion
i 7 = Bicapa menos deformable
——  Decrece la permeabilidad a pequefias moléculas
fluid solubles en agua
ek « Tiende a hacer la bicapa menos fluida
0 « Inhibe las posibles transiciones de fase

Glicolipidos

Se ubican exclusivamente en
la bicapa externa
Constituyen el 5% de los
lipidos de membrana

Se adicionan en el Golgi
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[C} sialic acid (NANA}

oligosacaridos con uno o mas
residuos de acido sidlico, que
les dan una carga neta
negativa.

Se han identificado més de 40
Son muy abundantes en
células nerviosas (5 a 10% del
total de lipidos)

Son importantes en:

« Adhesion celular

* Reconocimiento celular
 Proteccién de células (pH)
* Receptores para ciertas
toxinas bacterianas (colera)




La composicion lipidica de las membranas varia de un tipo celular a otro

% de lipidos totales por peso

Lipido higado glébulorojo mitocondria RE E.coli
Colesterol 17 23 3 6 0
Fosfatidiletanolamina 7 18 25 17 70
Fosfatidilserina 4 7 2 5 trazas
Fosfatidilcolina 24 17 39 40 0
Esfingomielina 19 18 0 5 0
Glicolipidos 7 3 trazas trazas 0
Otros 22 13 21 27 30

‘ La composicion lipidica varia de una bicapa a otra (asimetria) ‘
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Eritrocitos
Externa:
Glicolipidos
Fosfatidilcolina
Esfingomielina

Interna:
Fosfatidiletanolamina
Fosfatidilserina
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‘ La membrana contiene Rafts lipidicos ‘

lipid raft

Microdominios ricos en esfingolipidos, colesterol
y algunas proteinas de membrana. La bicapa
lipidica es un poco mas gruesa en estos lugares
y se tienden a acumular ciertas proteinas.

Las colas de los esfingolipidos pueden
interactuar entre las dos bicapas

Parecen estar involucrados en el transporte por
vesiculas




’ Funcién de los fosfolipidos en las sefiales celulares
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Sefiales extracelulares pueden
Activar la Pl 3-quinasa que
Fosforila el fosfatidilinositol al
Cual se pueden unir varias
Moléculas de sefializacion
intracelular

Sefiales extracelulares
pueden activar fosfo-
lipasas que cortan los
fosfolipidos y el frag-
mento actuar como una
molécula de sefializacion
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La enzima proteina
quinasa C (PKC), es
activada en respuesta
a sefiales externas y
se une a la monocapa
citosdlica, a través de
la fosfatidilserina.

Requiere de este
fosfolipido cargado
negativamente para
su actividad
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[ PROTEINAS DE MEMBRANA

Peripheral protein

Glycoprotein Glycolipid
1 \

\J Fatty acyl
¥, tails
~ "~ Hydrophilic polar
Peripheral proteins head

Phosphalipid
bilayer

} Phospholipid

Modelo de Mosaico
Fluido de Singer y
Nicholson, 1972

de pH

usando detergentes

Dependiendo del tipo celular habran de 15 a 50 proteinas diferentes, distribuidas
asimétricamente en ambas bicapas

Proteinas periféricas: Fuera de la bicapa, unidas no-covalentemente a otras
proteinas o lipidos. Se pueden extraer facilmente con soluciones idnicas o cambios

Proteinas integrales: En el interior de la bicapa. S6lo se pueden solubilizar




Diferentes maneras en que las proteinas se asocian a la bicapa lipidica:

lipid
bilayer|

1: Transmembrana, de paso Unico de a-hélice

2: Transmembrana, de paso mdultiple a-hélice

3: Transmembrana, barril

4: En una sola monocapa, anclada por una a-hélice anfipatica

5: Unida s6lo a la monocapa citosélica por unién covalente con un fosfolipido

6: unida s6lo a la monocapa externa via un oligosacarido de fosfatidilinositol (GPI)
7 y 8: Unidas por interacciones no-covalentes a otras proteinas de membrana

En la mayoria de las proteinas de transmembrana la

) cadena polipeptidica que cruza la bicapa lipidica tiene
disuffide conformacion a-hélice

bond Normalmente tienen una orientacién Unica en la

7 membrana dependiendo de cémo fueron sintetizadas e

=7 CooH !
] insertadas en el RER

Segmentos de 20 a 30
aminoacidos muy
hidrofébicos son
suficientemente largos
para insertarse en la
bicapa con estructura
de a-hélice

et
oligosaccharides

transmembrang
A o helix
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- bﬁaw'

sul fhydrygl
SH™ group
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Las proteinas de membrana presentan movimientos:

Difusion rotacional: Rotan en un eje perpendicular al plano de la bicapa
Difusion lateral: Se mueven lateralmente dentro de la membrana

No hay movimiento de una monocapa a la otra.
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Muchas células confinan las proteinas de
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mouse membrane human membrane e i i
protein, labeled protein, labeled I !
with fluoreseein (@) with rhodamine (@) it
e . i
time = 0 minutes.
l INCUBATION AT 37°C
]
[
time = 40 minutes
. protein &
-
tight 1A}
junction
apical plasma
membrane
protein B
lateral plasma
membrang
basal plasma _ 8)
membrane ™
.
basal lamina
cy

membrana a dominios especificos de la bicapa
lipidica.

Células epiteliales se observa diferencias entre
membrana apical, lateral y basal.

Estas diferencias serian mantenidas por las
uniones celulares

o)

Formas de restringir el movimiento
lateral de proteinas.

A: ensamblaje en grandes agregados
interaccién con macromoléculas

B: fuera de la célula

C: dentro de la célula

D: interaccién con proteinas de la
superficie de otra célula
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TRANSPORTE A TRAVES DE LA MEMBRANA

Toda comunicacion entre la célula y su medio es a través de la membrana.

La membr

HYDROPHOBIC
MOLECULES

SMALL
UNCHARGED
FOLAR
MOLECULES

LARGE
UNCHARGED
POLAR

MOLECULES

ana plasmatica presenta permeabilidad selectiva
high permeability
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Difusion: Proceso espontaneo mediante el cual una sustancia se desplaza desde
una region de mayor concentracién a una de menor concentracion hasta eliminar
las diferencias de concentraciones en ambas regiones.

La difusién del agua por la membrana ocurre con mayor rapidez que la de iones y
pequenos solutos apolares, se dice que la membrana es semipermeable

Osmosis: movimiento de agua a través de una membrana semipermeable desde
una region de menor concentracion de soluto a una de mayor concentracion de
soluto

crenated narmal swollen lysed

RED BLOOD CELL ‘ ®

ion concantration
in extracellular space

HYPERTONIC ISOTOMIC HYPOTOMIC VERY
HYPOTOMNIC

Dando el tiempo necesario, virtualmente cualquier molécula podria difundir a través de la
bicapa lipidica de acuerdo a su gradiente de concentracién, pero las polares demorarian
muchisimo

ARy Existen proteinas transportadoras que realizan
-~ diffusion difusion facilitada o mediada por transportadores.
g Ve (transporte pasivo)
| ’ e
5 Son proteinas de transmembrana de multiple paso que
3 L permiten que solutos hidrofilicos crucen la membrana sin
E ' simple entrar en contacto con el interior de la bicapa hidrofébica
diffusion
- X . Proteinas que forman Canales y proteinas
] concentration of —e
transported molecule Transportadoras
solute
Q . o
K o
— lipid
) /7 - :| bilg:;er |:
rd
o
anlule-ninniﬁg site aqueous
pore
{4} CARRIER PROTEIN (B} CHANMEL PROTEIN
Unen solutos especificos y sufren cambios Forman canales acuosos a través de
conformacionales la bicapa




’ Difusion facilitada via Transportadores ‘
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 Proteinas de membrana llamadas facilitadores del transporte o transportadores

e La unidn del sustrato genera un cambio conformacional en la proteina que
permite que sea trasladada al otro lado de la membrana

« Son muy especificos para el sustrato, incluso para la forma D o L de la molécula

< Es un transporte pasivo, a favor de la gradiente de concentracion y bidireccional

« Ejemplo: Transportadores de glucosa (Glutl-5) desde sangre al interior de las

células
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’ Acoplamiento de Transporte activo a gradiente de iones - Cotransporte

transported molecule
.,

/\

| SYMPORT

Y
/\

===

|

UNIFORT

co-transported ion

Transporte activo secundario, sin
gasto de ATP, en que se utiliza la
gradiente de concentracion de
iones para conducir otras
moléculas en contra del gradiente
de concentracion de éstas.
Muchas células mantienen el pH
citoplasmético acoplando la salida
de H+ a la entrada de Na+

lipid
bilayer

ANTIPORT |

coupled transport

N state A <——> stata B glucose T t d | |
/ ransporte de glucosa al
® @ g ®00/ /0@ Lo g
®®@® @ ) @ o o interior de las células
’_l N AE)(I RACELLULAR SPﬁLE} i . .
N i b intestinales en contra de la
electrochemical i .
o } e gradiente acoplado al
® o Yoo QO% transporte_ de sodio a favor
s % o ®5 e e %,%, = de la gradiente
Exterior Interior - -
El transporte activo, mediante una bomba
K+ 5mM 100 mM dirigida por la hidrélisis de ATP, mantiene
Na* 150mM 10 — 20 mM esta gradiente de concentraciones
Ca* 100 a 10-7 M
1000 veces BOMBA Na* - K+ ATPasa
menor

Difusion Simple

I

Ng*
electrochemical
gradient

“ binding site

AV

CYTOSOL

h________,./

Na*-binding
SItE

-/f—‘v- p.

K- and ouabain-

e La bomba es asimétrica, sélo

transporta iones en un sentido

» Por cada ATP hidrolizado:

Salen 3 sodios

Entran 2 potasios

« La proteina es un tetrdmero

con dos subunidades:

o : Mayor tamafio, transporte

B : Méas pequefia, ensamblado
a la membrana

« 1/3 de la energia producida

por la célula se usa en este

transporte, llegando a 2/3 en

células nerviosas

&)
electrachemical
aradient
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