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Las células dependen de multiples moléculas de senal
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Senalizacion celular

En organismos multicelulares, la comunicaciéon célula-célula es altamente sofisticada. Cada célula debe
ser regulada cuidadosamente para satisfacer las necesidades del organismo como un todo.

La comunicacién es llevada a cabo por moléculas de sefial de una célula que se unen a receptores en
otras células.

Esto inicia una serie de reacciones que regulan virtualmente todos los aspectos del comportamiento
celular.

Las moléculas de sefial varian en complejidad desde simples gases a proteinas.
Algunas llevan sefiales a través de distancias largas; otras actdan localmente.

Ellas también difieren en sus modos de accién: algunas cruzan la membrana plasmadtica y se unen a
receptores intracelulares; otras se unen a receptores en la superficie celular.
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Acciones de las moléculas de senal
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Acciones de las moléculas de senal
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Senalizacion por contacto célula-célula

Celula senalizadora
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)



Senalizacion endocrina
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(a) En la senalizacion endocrina, los moléculas secretadas difunden en el torrente
sanguineo y gatillan respuesta en celulas blancos en cualquier parte del cuerpo.

Urry y cols Campbell's Biology (2017)



Senalizacion paracrina
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(b) En la senalizacion paracrina, las moléculas secretadas difunden localmente y
gatillan una respuesta en las celulas vecinas.

Urry y cols Campbell's Biology (2017)



Senalizacion autocrina
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(c) En la senalizacion autocrina, moléculas secretadas difunden localmente y gatillan
una respuesta en las celulas que la secretan.

Urry y cols Campbell's Biology (2017)



Senalizacion sinaptica
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(d) En la senalizacion sinaptica, los neurotransmisores difunden a traves de la sinapsis
y gatillan respuestas en las celulas de los tejidos blancos (neuronas,

musculos, o glandulas).

Urry y cols Campbell's Biology (2017)



Senalizacion neuroendocrina
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(e) En la senalizacion neuroendocrina, neurohormonas difunden en el
torrente sanguineo y gatillan respuestas en celulas blanco en

cualquier parte del cuerpo.



Senalizacion por moléculas secretadas

Signaling by Secreted
Molecules

© Sinauer Associates, Inc.

Cooper y Hausman The Cell: A Molecular Approach (2016)



Tipos de senalizacion celular

Las modalidades de la sefializacion celular incluyen:

+ Sefalizacién directa célula-célula — la interaccion directa de una célula con su entorno, (p.e. via
integrinas o cadherinas).

+ Sefializacién por moléculas secretadas — existen tres categorfas basadas en la distancia en que las
seflales son transmitidas.

Senalizaciéon endocrina
Las moléculas de sefalizacion (hormonas) son secretadas por células endocrinas especializadas vy
conducidas a través de la circulacién hasta células blanco en sitios distantes del cuerpo.

Sefalizacién paracrina
Las moléculas liberadas por una célula actian en células blanco vecinas.

Senalizacién autocrina
Las células responden a moléculas de sefnal que ellas mismas producen.



Actividad 1

1.- La senalizacion por estrogeno es un ejemplo de
sefnalizacion.....

a) Paracrina

Endocrina

c) Autocrina
d) Por contacto célula-célula



Actividad 1

2.- La senalizacion de neurotrasnmisores es un ejemplo
de senalizacion.....

a) Autocrina
b) Endocrina

Sinaptica

d) Por contacto célula-célula



Actividad 1

3.- La sintesis de un factor de crecimiento por linfocitos
T que regula su proliferacion es un ejemplo de
sefalizacion.....

(*) Autocrina
b) Paracrina
c) Endocrina
d) Sinaptica



Actividad 1

4 .- La senlaizacion por cadherinas es un ejemplo de
sefnalizacion.....

a) Autocrina
b) Paracrina
c) Endocrina
Por contacto célula-célula



Tipos de moléculas de senal
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Senalizacion por moléculas hidrofilicas e hidrofdbicas
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)



Senalizacion por receptores nucleares

ligand-binding _
domain coactivator
/ proteins

transcription-activating

domain
ligand
H,N
DNA —
DNA-binding domain y ; ¥
receptor-bindin
inhibitory COOH zlement J transcription of target gene
proteins
(A) INACTIVE RECEPTOR (B) ACTIVE RECEPTOR

Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)




Senalizacion por receptores nucleares
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Tipos de receptores nucleares

\ Huérfanos

4 Grupo Receptor nuclear Algunos ligandos
Receptor de hormona tiroidea (TR) Hormona tiroidea
Receptor de acido retinoico (RAR) Acido retinoico
Receptor de la vitamina D (VDR) 1-25 (OH), Vitamina D,
Grupo 1 Receptor activado por proliferador de peroxisoma (PPAR) Acidos grasos. Benzotrienos.
Receptores Eicosanoides, Prostaglandinas J.,
de Hormona Tiazolidinedionas. i
Tiroidea Receptor pregnano X (PXR) Xenobioticos
CAR/MB67 Androstanos
Receptor X del higado (LXR) Oxisteroles
Receptor X farnesoide (FXR) Acidos biliares
REveRB Desconocido
RZR/ROR Desconocido
Receptor Retinoide X (RXR) 9-cis acido retinoico
Grupo 2 COUP-TF Desconocido
Receptores de HNF-4 Tioéster acil- CoA
Retinoide X TLX Desconocido
PNR Desconocido
TR2 Desconocido
Receptor de estrogeno (ER) 17B- Estradiol
Grupo 3 ¥
Receptores Receptor de proge§teroua (PR) Progesterona
esteroideos Receptor de androg@q (AR) Testostﬂ:ona
Receptor de glucocorticoide (GR) Hidrocortisona
Receptor de mineralocorticoide Aldosterona
Grupo 4 NGFI- B (NR4A-1) Desconocido
Receptores NURRI (NR4A-2) Desconocido
Huérfanos NORI1 (NR4A-3) Desconocido
Grupo 5 SF-1 /NR5A-1 ) .
. . Desconocido
Receptores Receptores Relacionados a Drosophila Desconocido
Huérfanos FTZ-F1
Grupo 6
Receptores GNF1 (NR4AG6) Desconocido

Ortega-Dominguez y cols. TIP (2015), vol.18, n.2




Tipos de receptores de superficie
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Hardin y Bertoni Becker’s World of the Cell (2018)



Tipos de receptores de superficie
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Interruptores Moleculares
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Respuesta Celular
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)



Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: especificidad
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Varias respuestas inducidas por epinefrina

(a) Célula hepatica (b) Célula muscular lisa en la (c) Célula muscular lisa en
pared del vaso sanguino que la pared de un vaso
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Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: amplificacion
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Regulacion de la concentracion intracelular de AMPc
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Hardin y Bertoni Becker’s World of the Cell (2018)




Amplificacion: liberacion de glucosa por el higado inducida por epinefrina
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Amplificacion de senal

Signal Amplification

© Sinauer Associates, Inc.

Cooper y Hausman The Cell: A Molecular Approach (2016)



Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: modularidad
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Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: modularidad
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)




Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: modularidad

(B) ASSEMBLY OF SIGNALING COMPLEX ON AN ACTIVATED RECEPTOR
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Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: modularidad

(©) ASSEMBLY OF SIGNALING COMPLEX ON PHOSPHOINOSITIDE DOCKING SITES
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)




Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: modularidad
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IRS1 (docking protein)




Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: desensibilizacion
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Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: desensibilizacion
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Alberts y cols Molecular Biology of the Cell (2014)




Propiedades de los sistemas de transduccion de senales: integracion
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Las células dependen de multiples moléculas de senal
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Propiedades de los sistemas de transduccion de senales

Especificidad: es lograda por la complementariedad molecular precisa entre las moléculas de
sefal y sus receptores.

Amplificacion: es el resultado de la activacion de una enzima asociada al receptor de la sefial, la
que a su vez cataliza la activacion de varias moléculas de una segunda enzima y asi
sucesivamente.

Modularidad: las proteinas de sefial pueden interaccionar, mezclandose y combinandose para
crear complejos con diferentes funciones o localizaciones intracelulares.

Adaptacion: cuando una sefal se encuentra presente continuamente el sistema del receptor se
desensibiliza.

Integracion: es la capacidad del sistema para recibir multiples sefales y producir una respuesta
unificada apropiada a las necesidades de la célula o el organismo.



