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ORGANIZACIÓN DEL CITOPLASMA:
Unidad Nº5: Estructura y Función De Las Membranas Celulares.
· Introducción:
Procariontes: carecen de endomembranas y núcleo verdadero.

Eucariontes: tienen endomembranas y núcleo verdadero.

La célula (procarionte y eucarionte):

· … está rodeada por la membrana plasmática.

· … dependen del medio que la rodea; que es de donde obtienen energía y materia para crecer y reproducirse, como también para excretar sus desechos de su metabolismo. Este intercambio se realiza a través de su membrana plasmática.

· Necesita obtener alimentos y nutrientes del medio que la rodea para su metabolismo

Alimento: es toda sustancia  orgánica que puede ser degradado por un organismo para obtener energía que necesita, y que sirve como materia prima para sintetizar los componentes de todas las células y los líquidos corporales; los seres vivos necesitan el alimento para poder mantener la estructura de su organismo, crecer y reproducirse.

Nutrientes: son sustancias inorgánicas, y a partir de ellos se sintetizan los alimentos1. Es decir que los nutrientes no son alimentos porque de ellos no se obtiene energía directamente.

5.1 Membrana Plasmática.
La membrana plasmática delimita la extensión celular.

A través de la membrana plasmática pasan desde el medio extracelular al medio intracelular los alimentos y nutrientes; y desde el lado intracelular al medio extracelular excreta sus desechos por su metabolismo2 y vesículas de secreción. Pero tal intercambio no se hace libremente, sino que están regulado por las mismas propiedades de la membrana… :

· No es libremente permeable.

· Su permeabilidad es selectiva y ella regula el intercambio entre la célula y el medio que la rodea.


Los transportes a través de la membrana plasmática es restringido (de solutos y agua de y hacia el medio intracelular) y regulados por la misma célula por medio de la misma, generando:

· Acumulación de ciertos iónes.

· Genera y mantiene gradientes de concentración.

· Mantiene el equilibrio hídrico.

La membrana plasmática, por sí sola, es débil:

· Carece de resistencia mecánica3.

· Puede responder a externos.

· A partir de ella la célula puede ser reconocida por otras células.

· No puede evitar la desecación, porque el H2O pasa libremente por la bicapa y por canales o por poros hidrofílicos, por tal motivo…

· la célula no puede vivir fuera de un medio acuoso.

· Composición Química:

Las funciones más generales de la membrana plasmática está en íntima relación con su estructura y composición química, pero hay un modelo general, sin embargo hay que tener en cuenta que la composición química y la estructura descriptas varían considerablemente entre distintos tipos celulares.

Los componentes químicos de la membrana son las siguientes moléculas orgánicas: Proteínas, Lípidos y glúcidos.

Proteínas: se encuentran en cada lado de la bicapa celular, participan:

· en la organización estructural y en permebilidad1.

· en recepción de ciertas señales químicas.

· En transmisiones2 de señales o de información a través de enzimas.

No forman una capa continua como la de los Fosfolípidos, sino que se distribuye como parches.

Lípidos: constituyen la lámina continua que envuelve a la célula (y que la delimita), determinando un límite físico para los movimientos de las moléculas hidrosolubles.
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Compuesto mayoritariamente por Fosfolípidos, que pueden ser:

	Neutros:
	- Fosfatidilcolina.
	… y se unen a las proteínas.

	
	- Fosfatidiletanolamina.
	

	Ácidos:
	- Fosfatidilinositol
	


Encontramos glicolípidos en células en general y colesterol células animales.

Glúcidos: en general son Oligosacáridos compuestos por diferentes monosacáridos que se unen covalentemente a proteínas y a lípidos.

Los glúcidos de la membrana plasmática siempre están dispuestos al medio extracelular.

· Ultraestructura de la membrana plasmática:

A la distribución de las biomoléculas y su relación espacial entre ellas se denomina Ultraestructura de la membrana.

Esta superestructura de la membrana plasmática está formada por lípidos organizados en una doble lámina: la bicapa lipídica. En su mayoría los lípidos de la membrana son Fosfolípidos; y colocados en solución acuosa, espontáneamente, forman una doble bicapa molecular donde sus colas hidrofóbicas se enfrentan (es lo que ocurre la membrana); y sus cabezas hidrofílicas se orientan hacia le medio extracelular e intracelular.

En la célula, la membrana plasmática tiene dos superficies hidrofílicas separadas por una región central hidrofóbica, siendo sus grupos hidrofílicos quedan expuestos al medio acuoso que hay en el medio extracelular y del lado citosólico. En cambio las colas hidrofóbicas se encuentran en el interior de la bicapa (pobre en agua).

· La bicapa lipídica no es rígida, las moléculas que las componen tienen la capacidad de moverse cambiando de posición, es decir que la bicapa es fluida; estos movimientos de los lípidos y proteínas son libres en sentido lateral, en cada plano de la monocapa. Los lípidos son diferentes en ambas capas de la membrana,  de ahí su asimetría.
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	· Colesterol

	· Capa Externa:
	
	· Fosfatidilcolina.

	
	
	· Esfingomielina.

	
	
	

	
	
	· Fosfatidilserina.

	· Capa Interna
	
	· Fosfatidiletanolamina.

	
	
	· Colesterol (en animales).


· La translocación de lípidos de una monocapa a la otra dela bicapa es posible a través de ciertas enzimas. Como las membranas se originan en el retículo endoplasmático y en ella hay translocadores que podrían acomodarlos, pero es altamente improbable el desplazamiento transversal de lípidos por razones termodinámicas.

· Las membranas son estructuras dinámicas y están reguladas; además participan en la función de regulación general de las células.

· El Colesterol reduce la fluidez y la permeabilidad3 de la membrana; además el colesterol separa parte de las cadenas de ácidos grasos de los Fosfolípidos cercanos, que les impide cristalizar, como también reduce la movilidad de los lípidos en la bicapa.

· Modelo En Mosaico Fluido:

El modelo (de Singer y Nocolson) propone que la bicapa fluida y continua interrumpida por proteínas que la atraviesan total, hay algunas que se unen a los lípidos a través de un Oligosacárido corto (desde el lado extracelular), mientras que otras proteínas se unen a los lípidos a través de cadenas largas de polisacáridos, desde el citoplasma (Como las proteínas Ras); o parcialmente.

Proteínas que atraviesan a la membrana:

Total: Proteínas Intrínsecas o Integrales.

Parcial: Proteínas Periféricas o Extrínsecas.

	Proteínas Integrales:
	Proteínas Integrales:

	· Las proteínas pueden atravesar la membrana bilipídica
	· Parte Extracelular: las  proteínas se unen a través de 

	completa (una o varias veces) o parcialmente 
	oligosacáridos cortos, en lípidos en su cabeza 

	· Estas proteínas integrales tienen partes hidrofóbicas 
	hidrofílica, o a proteínas integrales.

	que les permiten introducirse entre las colas polares de
	· Parte Intracelular: se unen a lípidos por 

	los lípidos y zonas hidrofílicas que están expuestos
	polisacáridos.

	hacia la superficie acuosa del espacio intracelular o
	

	extracelular.
	Estas proteínas son fácil de extraer sin alterar la 

	· Estas proteínas son muy difíciles de extraer de las 
	integridad de la bicapa lipídica, con una solución 

	membranas porque están integradas a la bicapa, con:
	acuosa de mediana fuerza iónica. Se mantienen unidas

	·  segmentos hidrofóbicos transmembranoso 
	a las cabezas polares de los Fosfolípidos o a las 

	(por aminoácidos o radicales hidrofóbicos) inmersos en 
	porciones polares de  proteínas integrales por enlaces

	los lípidos (de carácter hidrofóbico), esta interacción 
	Electrostáticos débiles.

	estabiliza la estructura proteica.
	

	· El segmento transmembranoso está unido al 
	· La disposición de lípidos y proteínas en la 

	siguiente por una cadena de aminoácidos polares o con
	membrana es asimétrica, tal que ambas caras resultan

	Radicales hidrofílicos, que salen hacia la superficie 
	diferentes en su composición.

	Extracelular o hacia el espacio citoplasmático1.
	

	· La región amino-terminal (N-terminal) de la 
	

	proteína suele ser extracitoplasmática, y la región 
	

	carboxilo-terminal (C-terminal), suele ser
	

	Intracitoplasmática
	

	· Estas proteínas pueden formar poros o canales2, su 
	

	segmento transmembranoso que lo forman es algo más 
	

	complejo: los aminoácidos que miran hacia los lípidos 
	

	son no polares, mientras que los que están expuestos al
	

	Canal del pasaje, son no polares.
	

	· Hay diferentes proteínas integrales:
	

	- P. Estructural.
	

	- P. Transportadores o Carrier.
	

	- P. con función enzimática.
	

	- P. Receptoras.
	

	- P. Transductoras.
	

	- P. Antígenas.
	

	- P. Canales: paso de iónes.
	

	- P. Bombas: paso de iónes con gasto de ATP.
	


· Hidratos De Carbono:

Están asociadas a proteínas, en general oligosacáridos como en lípidos.

Los glúcidos siempre están en la parte extracelular de la membrana, lo cual su disposición es asimétrica.

Los complejos de Glicolípidos participan en el reconocimiento celular; muchos receptores son Glicoproteínas; los grupos sanguíneos humanos se clasifican con ellos.

Los Proteoglicanos3 forma parte de la membrana plasmática exponiéndose al lado extracelular unido a un proteína integral o a una proteína que está unida a un glicolípido de la membrana, como: el Glicosil Fosfatidil Inositol.

5.2 Funciones De La Membrana Plasmática.

Para alimentarse, la célula necesita aporte de materia desde el medio extracelular, y a su vez vierte diversas sustancias al medio. El H2O y muchas otras sustancias atraviesan con facilidad la membrana plasmática. En alguno casos, esto implica trabajo activo de la membrana para evitar pérdida de iónes  moléculas fundamentales para la viabilidad de la célula. Esta función de mantenimiento del medio interno se denomina Homeostasis llevado a cabo por la membrana plasmática.

El intercambio de sustancias a través de la membrana plasmática es realizado por el proceso de Difusión.

· Difusión: El desplazamiento de moléculas de soluto de una región de mayor concentración a zonas de menor concentración. Este movimiento se hace en forma continua y azarosa debida a la energía térmica inherente propia de las moléculas1.
La posibilidad de que una molécula pase del lado A al B o viceversa es igual pero como hay más moléculas en A2, el número total de moléculas que se mueven del lado A al B será mayor que el número que realiza el camino opuesto; de manera que la cantidad de moléculas en el lado A disminuye, mientras que en el lado B aumenta. Este proceso se denomina Difusión Neta que continuará hasta alcanzar un equilibrio dinámico, pero estando en equilibrio dinámico no está en difusión neta, y en ambos lados la concentración es igual.

La Membrana Plasmática separa dos medio de diferente composición y concentración química. Las moléculas que se encuentran a ambos lados de ella tendrán a difundir libremente3 si la membrana no ofreciera una cierta resistencia al paso de las mismas, es decir que terminarían desapareciendo las diferencias.

· Gradiente de Concentración: Es una secuencia gradual de concentraciones que permite que el soluto difunda del lugar más concentrado (de la solución Hipertónica) hacia donde el soluto está menos concentrado (hasta la solución Hipotónica).
La membrana plasmática separa dos medios de diferente composición-concentración química. Hay compuestos que pasan a través de ella libremente y otras que no pueden hacerlo, ya sea por el espesor, composición química o por la estructura de la membrana.

La disposición de la bicapa lipídica de Fosfolípidos es el consecuente para la baja permeabilidad de la membrana a las moléculas solubles en H2O. Además esta disposición parece tener relación con la permeabilidad al H2O, ya que el diámetro de su molécula le permite pasar a través de los espacios que existen entre las cadenas de ácidos grasos, ocurre lo mismo con la urea o el etanol, que son pequeños y polares, pero no cargados. Los iónes Inorgánicos a pesar de ser mucho más pequeños, no pueden atravesar la bicapa porque tienen cargas.

Si la membrana fuera 100% bicapa lipídica, sería impermeable, por ejemplo a iónes; se deduce entonces que le la misma presenta permeabilidad selectiva; vale aclarar que la permeabilidad de la membrana no es igual a todas las moléculas.

· Mecanismos De Transporte A Través De La Membrana Plasmática:

El desplazamiento de moléculas de soluto de una solución hipertónica a una hipotónica se denomina difusión.

Difusión Pasiva: se produce directamente a través de la bicapa lipídica, sin resistencia que es decir que la membrana es muy permeable a esa sustancia; y no requiere de energía  metabólica, y este tipo de difusión se produce gracias a la energía acumulada a favor del gradiente de concentración.

Difusión Facilitada: si el movimiento es a favor del gradiente de concentración, es decir por difusión; pero el soluto no puede difundirse por la bicapa lipídica, sino que lo hace a través de proteínas integrales (formadas oligoméricas) como  lo son:

	- Los Transportadores o Carriers.

	- Los Canales: Transportadores de iónes.


Osmosis: El movimiento de moléculas de agua se hace a través de la membrana desde la solución Hipotónica hacia la solución Hipertónica.

Cuando dos compartimientos tienen distintas concentraciones de solutos y están separados por un membrana semipermeable4, el H2O difunde de la solución que tiene menor concentración de soluto (y por lo tanto de mayor concentración de H2O – mayor potencial hídrico –) hacía una región de mayor concentración de soluto (y por lo tanto menor concentración de H2O – menor potencial hídrico –), este proceso se denomina Osmosis.

La presencia del soluto disminuye el potencial hídrico creando un gradiente de potencial hídrico  a lo largo del cual difunde el H2O.

· La sc que tiene < [ ] de st. =  Hipotónica; > [ ] H2O

· La sc que tiene > [ ] de st. =  Hipertónica; < [ ] H2O.
5.3 Diferentes Mecanismos de Transportes.
	Difusión Simple o Pasiva
	Difusión Facilitada

	Mueve sustancias:
	Mueve sustancias:

	· a favor del gradiente de concentración,
	· a favor del gradiente de concentración,

	· sin gasto directo de energía metabólica…
	· sin gasto directo de energía metabólica…

	· … a través:
	· … a través de Proteínas Integrales:

	· La bicapa lipídica (H2O, CO2) o
	· Proteínas Transportadoras o Carriers.

	· Canales: que están abiertos la mayor 
	· Canales: no están abiertos la mayor 

	parte del tiempo
	parte del tiempo.

	
	

	Transporte Activo Por Bombas
	Transporte En Masa.

	Mueve sustancias:
	Mueve sustancias:

	· En contra del gradiente de concentración
	· En contra del gradiente de concentración

	· Con gasto de energía metabólica, y
	· Con gasto de energía metabólica, y

	· Ocurre a través de:
	· Ocurre a través de:

	· Bombas:
	· La misma membrana plasmática con 

	Proteínas de doble función:
	toda su estructura.

	· Enzimática y
	

	· Canales.
	


5.3.1 Difusión Facilitada

Existen proteínas integrales que atraviesan toda la membrana y actúan como:

· Transportadores (permeasas o Carriers) y

· Canales.

En ellas difunden sustancias que no lo hacen a través de la bicapa lipídica.

5.3.1.1 Transportadores O Carriers:

El soluto se une a la Proteína Transportadora o Canal provocando en esta un cambio conformacional en su estructura terciaria y cuaternaria que permite que el soluto sea liberado en el entorno opuesto;  y el soluto es disociado de la proteína transportadora, y esta última retorna a su estado anterior para repetir el ciclo.

Existen Tres Tipos De Difusión Facilitada:

· Uniporte.

· Simporte.

· Antiporte.

5.3.1.1.1 Uniporte: mueve un soluto en particular directamente a través de una proteína en una dirección, a favor de su gradiente de concentración.
5.3.1.1.2 Simporte: mueven dos solutos diferentes simultáneamente y en la misma dirección a través de la proteína transportadora; como por ejemplo:
- El movimiento de la Glucosa con el Na+; las células intestinales toman la glucosa de la luz del intestino donde su concentración es menos concentrada, que las células del fluido intersticial, entonces la glucosa se asocia al Na+ y este se mueve en el sentido de su gradiente al interior de la célula, así, aprovechando el gradiente iónico, el transportador puede acarrear glucosa hacia la célula.
5.3.1.1.3 Antiporte: dos solutos se mueven a través del transportador proteico simultáneamente en direcciones opuestas; como en el intercambio de iónes. En la mayor parte de los casos se utiliza metabólica para mantener los gradientes iónicos.
El Gradiente de concentración permite a su vez, transportar distintas moléculas

5.3.1.2 Canales:

Los canales están formados por Proteínas Integrales, que comunican el citoplasma con el medio extracelular. Estos canales son pequeños y selectivos permitiendo el paso de Iónes Inorgánicos.

Hay varios tipos de canales iónicos según los mecanismos que los regulan, o se diferencian por:

· Canales Catiónicos: K+, Na+, Ca2+, etc… y

· Canales Aniónicos: Cl-.
· Según la carga eléctrica del ión puede atravesarlos.

Dentro de los canales iónicos mas o menos específicos (para iónes mono o divalentes), existen canales que son altamente específicos para una especia iónica particular1.

Los iónes se mueven de acuerdo con el gradiente de concentración y eléctrico2. El transporte neto de un ión es en el sentido de alcanzar su equilibrio electroquímico, siempre hacia un estado enérgico menor.

El transporte siempre es pasivo, porque las compuertas del canal por el que se transportan no están abiertas todo el tiempo, es decir que el flujo iónico es regulado.

	Canales Iónicos, Según Su Apertura.

	Canal Sensible al Voltaje:
	Canal operados por Ligandos3:
	Canal Operado por Voltaje / ligando.

	Este Canal se abren o cierran cuando cambia el potencial eléctrico a ambos lados de la membrana, como los canales de K+ y de Ca2+.
	Las sustancias que llegan del exterior se unen al “receptor-canal” modificando su apertura para permitirle pasar.
	Requiere para la apertura del canal un cambio en el potencial eléctrico, como la unión de un ligando en el receptor canal


5.3.2 Transporte Activo Por Bombas

En este proceso de transporte de sustancias, las moléculas ubicadas en una zona de menor concentración se transportan hacia una zona de mayor concentración:






Es decir que las moléculas se mueven en contra de su gradiente de concentración, con gasto de energía, proveniente del ATP.

Un ejemplo de esto es la Bomba de Na+/K+: Esta bomba es una proteína que atraviesa la bicapa lipídica, la cual tiene capacidad enzimática de hidrolizar ATP, es decir que tiene capacidad de ATPasa liberando la energía necesaria para el transporte de iónes.

El Na+ tiene una concentración diez veces mayor en el exterior de la célula que en el interior. Este ión ingresa a la célula por una proteína integral a través de difusión facilitada (a favor de su gradiente) y la bomba saca el Na+ en contra de su gradiente, gracias al ATP hidrolizado para obtener energía.

Por cada ATP Hidrolizado salen 3 Iónes Na+, y entran 2 iónes K+.

El gradiente que genera y mantiene la bomba es vital para la célula, y la Bomba es responsable en mantener el equilibrio hídrico en consecuencia el volumen de la célula; y fundamental en el transporte de difusión facilitada de monosacáridos y de aminoácidos (interviniendo  en varios  Simportes y Antiportes).

En el interior de la célula hay moléculas de cargas negativas que por cierto motivo no pueden salir, entonces son equilibradas por cationes que quedan atrapados dentro de la célula.

Esta alta concentración de iónes y moléculas producirá una gran entrada de H2O a través de la bicapa lipídica por el efecto de osmosis; sin embargo la bomba de Na+/K+ está permanentemente expulsando Na+ que el K+ que ingresa

Hay otras Bombas de transporte, como:

· Transporte Activo de:

· Bomba de Ca2+: en el músculo.

· Bomba de I- (Iodo): en la glándula tiroides.

· Características General De Las Proteínas Integrales De Transporte:

Las características generales de los mecanismo de transportes que utilizan proteínas integrales son:

· Especificidad,

· Saturación y

· Competencia.

· Especificidad: ya sea el sistema a utilizar de Difusión Facilitada como de Transporte Activo; cada sistema es capaz de reaccionar a determinado tipo o grupo de sustancias químicas; por lo tanto, la membrana, además de restringir la entrada de moléculas por su tamaño y solubilidad, les proporciona a ciertas sustancias químicas un mecanismo de entrada especial

· Saturación:
· En Difusión Pasiva: se alcanza un equilibrio dinámico

· En Difusión Facilitada o Transporte Activo: el flujo se incrementa con la concentración extracelular, solo hasta alcanzar la velocidad máxima de entrada.

· Competencia: estos sistemas transporte presentan competencia entre partículas similares que ingresan a la célula utilizando el mismo transporte.

5.3.3 Transporte En Masa

Los materiales que Ingresan a la célula lo hacen por Endocitosis, y existen tres tipos de Exocitosis:

· Pinocitosis: célula “tomando”.

· Fagocitosis: célula “comiendo” y

· Mediadores Por Receptores: LDL.

Los materiales que Salen de la célula lo hacen por Exocitosis.

5.3.3.1 Endocitosis:

Consiste en incorporar el material que se pone en contacto con su membrana plasmática en el espacio extracelular.
· Pinocitosis:

Este proceso de Pinocitosis consiste en Endocitar sustancias pequeñas disueltas, por medio de vesículas que en general son pequeñas.

Se producen vesículas porque hay fositas o depresiones recubiertas de la membrana plasmática. La región recubierta es una proteína llamada Clatrina.
· Fagocitosis: 

La célula (tanto procarionte como eucarionte)  toma del medio materiales no disueltos y de tamaño considerable, como también bacterias, fragmentos celulares y proteínas en suspensión.

La fagocitosis comienza cuando ciertas proteínas integrales receptoras reconocen cierta molécula del medio. Estos receptores al ser estimulados desencadenan el proceso de fagocitosis, que fagocita a la partícula formando un Fagosoma.

En Síntesis: El proceso de fagocitosis consiste en que la membrana plasmática rodea al material, y lo encierra en ella misma hasta formar una vacuola endocítica.
· Mediada Por Receptores:

Hay moléculas que son reconocidas por proteínas de la membrana plasmática, que luego endocita, como:

· Hormonas,

· Neurotransmisores,

· LDL: que transportan desde el hígado a la célula y la HDL al hígado para su degradación y excreción.

5.3.3.2 
Exocitosis:

Este es un proceso de exclusión de material intracelular contenido en vesículas; y en general comienza con la llegada de señales desde el medio externo a través de la membrana.

Estas señales desencadenan procesos dentro de la célula, como cambios en el Citoesqueleto y en su relación con la membrana plasmática, así como de endomembranas y movimientos del citoplasma. Por la fisión y fusión posterior de las membranas, el contenido de la célula saldrá el espacio extracelular.




















































Usan indirectamente energía del metabolismo, pero se considera que no usa energía metabólica.





VA=VB: Eq. Dinámico. A y B diferente [] de st.
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1 CO2 + H2O	         Glucosa + O2


2 es decir que la membrana, aparte de delimitar la extensión celular, es la responsable del mantenimiento de la diferente composición química entre los líquidos intra y extracelular.


3 tanto en células vegetales como animales, su estructura es reforzada por otras cubiertas gruesas y resistentes.


1 como transportadores o canales.


2  transductores.


3 a moléculas pequeñas que de otro modo atravesarían la bicapa.


1 por eso se llaman segmentos extra o intracitoplasmáticos respectivamente.


2 por donde pueden pasar iones o sustancias hidrofílicas.


3 disacárido + proteína.


1 movimiento Browniano


2 Además será mayor la probabilidad de chocar entre sí en A y adquirir mayor velocidad que en B.


3 siguiendo sus gradientes de concentración


4 dejando pasar únicamente el solvente, pero no el soluto.


1 como canales específicos para Kg o de Ca2+.


2 gradiente electroquímico.


3 Ligando: (del latín ligar):  pequeña molécula reconocida y fijada específicamente por una molécula proteica. La fijación del ligando se hace de forma no covalente.
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