SENALIZACION CELULAR

Organismos unicelulares semejantes a las bacterias actuales
se conocen desde hace unos 3,5 billones de afos

La aparicion de los primeros organismos multicelulares
tomo mas de 2,5 billones de afos.

¢, Por que la multicelularidad tomo tantos anos en
desarrollarse?

Elaboracion de mecanismos de sefalizacion intercelulares
gue permitan una conversacion entre celulas diversas
(celula capaz de generar una senal y una célula blanco)

Maquinaria compleja de elaboracion de senales para
posicionar Yy determinar una funcion de una célula en un
organismo (célula blanco)



Senalizacion intercelular en organismos animales
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(d} Signaling by plasma mambrane-attached proteins
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Receptores de superficie o citoplasmaticos reciben sefales externas
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Diferentes formas de sefializacion mediada por moléculas
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Contraste entre la sefalizacion sinapticay endocrina
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Sintesis de Eicosanoides
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@@ Uniones Gap

Combinacion de sefiales y respuesta funcional de la célula
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La importancia de un recambio rapido de moléculas
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Receptores de membrana y vias de transduccion de la sefal

(ay G protein-coupled receptors (epinephring, glucagon, serctoning
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Diversos mediadores intracelulares
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Los dos mas importantes mecanismos de sefializacion
Intracelular comparten caracteristicas comunes
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Integracion de senales externas a nivel intracelular
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Generacion de mediadores intracelulares de bajo P.M.
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Algunas respuestas celulares inducidas por hormonas y
mediadas por accion de AMPc
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Adenilato Ciclasa
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Modelo de activacion de adenilato ciclasa por proteina

receptor Gy protein adenylyl
protein — cyclase
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ligand binding alters conformation of receptor,
exposing binding site for G, protein

diffusion in the bilayer leads to association of
ligand-receptar complex with G, protein, thereby
! greatly weakening the affinity of G, for GDP




GDP dissociates, allowing GTP to bind; this
causes the « subunit to dissaociate from the
G, complex, exposing its binding site for
adenylyl cyclase

the o subunit binds 1o and activates adenylyl
cyclase to produce many molecules of cAMP;
meanwhile, dissociation of the ligand returmns
¢ the receptor to its onignal conlormation




A hydrolysis of the GTP by the a subunit retums the subunit
P to its original conformation, causing it 1o dissociate
from the adenylyl cyclase (which becomes inactive)
and to reassociate with [iy complex to re-form G,
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fatty acid chains of outer
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Algunas respuestas celulares mediadas por receptores vinculados
a proteina G y acoplados a la trayectoria de seializacion por PIP,

Target Tizsue signalmg Molecule Major Eesponse
Liver Vas0pressin olycogen hreakdown
Paticreas acetylcholine atnylase secretion
smooth muscle acetylcholine contraction

Mast cells atitiget histamine secretion

Blood platelets thrombin agorecation
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Table 15-3. The Major Families of Trimeric > proteins*

Fatnily Sotmme Fatrly a Functions MModified by
Members Suburts Bacterial Tozn
I G, aq activates adenylyl cyclase; activates  cholera activates
Cadt channels
Goie AniF actrvates adenylyl cyclaze m olfactory  cholera activates
SENSOFY NEUOnS
I Gy zH inhibits adenylyl cvclase; activates K+ pertussis mbnbits
channels
G, 4, activates K channels: inactivates pertussis inhihits
Cadt channels; activates phospholipase
C-h
Gy (transducin) &, activates cychc GMP cholera activates
phosphodiesterase i wertebrate rod  and pertussis
photoreceptors itrthibats
IT1 Gy 3y activates phospholipase C-h no effect




Las dos ramas originadas por la hidrolisis de PIP,
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Quinasa C activa la transcripcion de genes especificos
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Amplificacion final
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Calcio intraespermatico. Variacion de sus concentraciones.
Analisis de imagen de una sola célula.
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