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Unidad Nº6: Sistemas De Endomembranas. Peroxisomas.
Las membranas intracelulares que forman organelas y de la envoltura nuclear de los organismo eucariontes presentan la misma organización que la de la membrana plasmática.

6.1 Sistemas De Endomembranas:





Sistema Vacuolar Citoplasmáticos (SVC):

En el citoplasma de un organismo eucarionte hay sistemas de Tubos y Cisternas con forma de bolsas aplanadas, constituidas por membranas de permeabilidad selectiva.

	
	Matriz Citoplasmática, Fundamental o Citosol

	
	

	El Citoplasma se divide en
	

	
	

	
	Sistema De Endomembranas (SVC):

	
	· R.E.R.

	
	· R.E.L.

	
	· Aparato De Golgi.

	
	· Envoltura Nuclear.

	
	· Endosomas y Lisosomas.


La Matriz Citoplasmática o Citosol se intercomunican con el sistema de endomembranas por mecanismos similares a como lo hace la célula con le medio extracelular, a través de la membrana, que también presentan permeabilidad selectiva.

Los compartimientos del sistema de endomembranas tienen diferente concentración de solutos que el citosol y, establecen gradientes de concentración debidos a canales especiales o bombas selectivas que están en sus membranas y que son diferentes de los que están en la membrana plasmática1.

El S.V.C. tiene funciones de:

· Compartimentalización del citoplasma y de

· …sistemas enzimáticos,

· provee intercambios con el citosol.

· Proporcionar vías de conducción y

· contribuye a mantener la estructura celular

La superficie del SVC equivale hasta veinte veces la superficie de la membrana plasmática.

La cara interna de las membranas del S.V.C. son semejantes a la cara externa de la membrana plasmática de los procarionte2.

La aparición de este sistema de endomembranas internas determinó la aparición de un compartimiento nuclear en células eucariontes, además de mantener una organización y orientación precisos, en consecuencia aumenta la eficacia de reaccione, como la aparición de nuevos sistemas enzimáticos. Gracias a la compartimentalización,  se originó nuevas funciones.

· R.E.G.:
·  Organela vinculada con la síntesis y secreción proteica.

· El REG está formado por cisternas paralelas formando pilas de membrana que se comunican entre sí en forma directa por tubos membranosos, en indirectamente por medio de vesículas membranosas que se desprenden del REG y fusionándose en otra región para vaciar el contenido.

· En el REG hay adosados en la parte de la matriz citoplasmática, ribosomas.

· Todas las proteínas sintetizadas en el RER son De:

· Proteínas de Membrana: Integrales y Periféricas.

· Proteínas de Sistemas Enzimáticos del S.V.C.

· Proteínas de Secreción (de exportación).

· Proteínas que pertenecen a la Luz del R.E.

· Enzimas Hidrolíticas: Degradan por hidrólisis moléculas Orgánicas y Biomoléculas.
· R.E.L.:

· Constituido por tubos y vesículas.

· Más organizado que el REG.

· De igual comunicación que el REG.

· No tiene ribosomas adosados a su membrana.

· Degrada el Glucógeno (glucogenolisis).
· El Glucógeno se deposita en células animales en forma de granulo o rosetas cerca del REL.

· A través de su membrana se producen Intercambios Iónicos Activos y Pasivos, posibilitando funciones de contracción muscular o la secreción de hormonas.

· El REL acumula Ca2+.

· En el REL (en la Luz) se sintetizan la mayoría de los lípidos de:

· Organelas,

· Vesículas y de…

· …la membrana plasmática.

· En la membrana del REL se sintetizan los lípidos del Mitocondrias y Peroxisomas.

· En la membrana del REL se sintetizan los lípidos de las mitocondrias y de los Peroxisomas.

· En el REL hay enzimas para la síntesis de Colesterol y otras enzimas que lo modifican para dar lugar a las hormonas esteroides.

· El REL tiene funciones como detoxificación, gracias a enzimas que:

· Inhiben drogas y fármacos.

· Inhiben el alcohol y ciertas hormonas.

· Un grupo importante de detoxificación es el Citocromo P450, originando compuestos hidrosolubles a partir de drogas liposoluble.

· Ribosomas:

· Maquinaria fundamental de la síntesis proteica.

· Son estructuras granulosas sin membranas…

· …formados por ARN y proteínas.

· Se agrupan en la parte citosólica del REG en forma de Polirribosomas.

· Se unen al REG ribosomas que están sintetizando proteínas.

· Todas las proteínas Eucariontes se sintetizan en el Citoplasma, en los Ribosomas del Citosol, pero…

· …Si la proteína que está sintetizando tiene como destino alguna organela del S.V.C., los ribosomas  se acercan a la membrana externa del REG para luego adherirse (simultáneamente con la síntesis que lleva a cabo desde el citosol) y la proteína ingresa a la cisterna del REG pero sin separarse del ribosoma que aún sigue sintetizándola.

· En el comienzo de la cadena proteica en el extremo N-terminal hay un Péptido Señal que es reconocida por SRP1 para luego unírsele:

· El SRP es reconocida por un receptor (una proteína integral de membrana del REG)
· El SRP es una molécula proteica de seis subunidades, ligadas a una pequeña molécula de ARN.

· El complejo2 es reconocido por la proteína integral receptora del REG…

· Para recién ingresar (desde su extremo N-terminal), la proteína, a la luz de la cisterna (incluso el RSP3), a medida que sigue sintetizando la cadena proteica.

· Las proteínas que se sintetizan en los ribosomas adosados al REG, pueden ser liberadas en la luz del mismo (si son proteínas periféricas) ó si son integrales pueden quedar insertadas en su membrana.

· Una vez que la proteína ingreso totalmente a la cisterna del REG, al señal (SRP) puede ser cortada por la Peptidasa Señal.
· El otro extremo de la proteína (C-terminal) puede haber una señal  que pertenece únicamente al REG, y por tal motivo no pueden ser transportadas a otras zonas del S.V.C.

· Destino de proteínas según ocurra su Síntesis:

· Las proteínas que se sintetizan en el REG son todas las:

· proteínas integrales de las membranas,

· proteínas de sistemas enzimáticos de diferentes partes del S.V.C.

· proteínas destinadas a ser secretadas y

· todas aquellas proteínas que pertenezcan a la luz del RE, 

· como también enzimas hidrolíticas.

· Las proteínas que se sintetizan en ribosomas del Citosol son todas las:
· proteínas de mitocondrias y Peroxisomas (en este último ingresan al él por una señal especial, en el extremo C-terminal, de tres aminoácidos reconocida por un receptor en la membrana de la vesícula peroxisomal):

· Cada uno de sus extremos, de las proteínas, tienen una señal específica que es reconocida por receptores de la membrana de cada organela1.

· Las proteínas de estos atraviesan su membrana una vez completada su síntesis.

· Complejo de Golgi:

· Básicamente se encarga de Glicosidación de lípidos y proteínas.

· Sintetiza Proteoglicanos. 

· Distribuidor de productos del R.E.

· Interviene en la secreción celular.

· Recibe proteínas, lípidos y lipoproteínas del RE.
· Está formado por pilas de cisternas paralelas concéntricas.

· Tiene polarización (polo), es decir dos caras definidas:

· Cara Convexa: se proyecta hacia el núcleo de la célula (cara Cis), donde recibe el material a procesar.

· Cara Cóncava: o zona de maduración, está orientada hacia el sector apical de la membrana plasmática (cara Trans). En esta zona el material es empaquetado con una membrana adecuada, para formar:

· Vacuola condensante: que va perdiendo agua, a medida que viaja hacia la membrana plasmática.

· El complejo de Golgi es un sistema de membrana intermediario entre los productos del RE y la membrana plasmática de la célula.

· Las proteínas sintetizadas en el REG2 pasan a formar parte de las vesículas cuya membrana se fusionan con la del Complejo de Golgi.

· Luego de atravesar Golgi, los productos que provienen del RE salen al citosol formando parte de vesículas que llegan a la membrana plasmática, donde la membrana de la vesícula queda integrada en ella.

· Golgi es el centro de distribución de los producto provenientes del RE.: principalmente los envía a la membrana plasmática, a los lisosomas y en forma de vesículas de secreción (exportación).

· En Golgi ocurre:

· Distribución de productos del REG a diferentes organelas, a la membrana plasmática y exterior de la célula en forma de vesículas de secreción.

· Glicosidación de Proteínas y Lípidos.

· Síntesis de Proteoglicanos.

· Concentración y Empaquetamiento de Proteínas de exportación (a veces se almacenan).

· Concentración y Empaquetamiento de Enzimas Hidrolíticas (es decir que forman Lisosomas).

· Provee membranas a través del flujo dinámico y permanente de vesículas.

· Envoltura Nuclear:

La membrana nuclear está interrumpida por poros proteicos integrales, permitiendo el ingreso de proteínas con “señal nuclear”, así como de salida de moléculas.

· Lisosomas:

· Son vesículas membranosas.

· Contiene Enzimas Hidrolíticas que le permite degradar moléculas complejas a más sencillas1.

· Su membrana tiene proteínas transportadoras muy glicosidadas, lo que le confiere resistencia a las enzimas.

· Sus enzimas son producto del REG, llevadas a Golgi donde se producen Lisosomas Primarios (que son pequeños e inactivos y son liberadas de Golgi en este estado).
· Tiene una Bomba de H+ que los acumula hasta llegar a un pH 5 (pH óptimo para la activación de los lisosomas primarios, es decir sus enzimas).
· Cuando los Lisosomas Primarios se activan se denominan Lisosomas Secundarios. Que pueden ser:

· Vacuolas Digestivas,

· Cuerpos Residuales,
· Vacuolas Autofágicas o

· Citolisosomas.

6.1.1 Ciclo Excretor

Sin olvidar que la principal función de Golgi es intervenir en la secreción celular, se entiende que por un lado recibe el material a excretar (por su cara formadora) y por el otro, lo empaqueta apropiadamente (en su cada de maduración) para poder llegar a la membrana plasmática y salir al medio extracelular.

· El complejo de Golgi tiene polarización (polo), es decir dos caras definidas:

· Cara Convexa: se proyecta hacia el núcleo de la célula (cara Cis), donde recibe el material a procesar.

· Cara Cóncava: o zona de maduración, está orientada hacia el sector apical de la membrana plasmática (cara Trans). En esta zona el material es empaquetado con una membrana adecuada, para formar:

· Vacuola condensante: que va perdiendo agua, a medida que viaja hacia la membrana plasmática.

Una vez concentrado el material, se forma el gránulo de secreción2 que se transportará hasta la membrana plasmática donde su propia membrana se fusionará con la plasmática y de este modo liberará su contenido por exocitosis.

Este aumento en la superficie de la membrana plasmática se verá compensada en el proceso de endocitosis,  manteniendo estable la superficie celular.

El flujo de membranas es rápido.

En general todo proceso de secreción activa, donde actúan proteínas de fusión tanto integrales como periféricas, requieren de un aumento en la concentración de Ca2+ intracelular.

Las enzimas varían en las distintas membrana a lo largo del proceso; esto le confiere gran parte de sus propiedades y funciones específicas.

6.1.2 Digestión Intracelular:
A) Formación De Vesículas Endocíticas o Transporte En Masa:

1) Endocitosis:

· Pinocitosis.

· Fagocitosis.

· Mediada Por Receptores.

2) Exocitosis.
B) Endosomas:

· Los Endosomas son vesículas o tubos.

· Los Productos de Vesículas de Endocitosis, generalmente, se fusionan con los Endosomas.

· Los Endosomas se dividen en dos compartimientos:

· Endosomas Precoses: Son los que recién se forman, y están cerca de la membrana.
· Endosomas Tardíos: ya han viajado un poco más allá (internamente) de la membrana plasmática.
· Los Endosomas difieren de los Lisosomas porque los primeros: 

· Tienen pH más alto que los lisosomas…

· y además en su interior se hallan enzimas.

Muchas veces los materiales volcados en los Endosomas Precoses son descargados en Endosomas Tardíos donde comienza la digestión Intracelular.

	Lisosomas Primarios:
	Lisosomas Secundarios:

	· Los lisosomas Primarios se dirigen y fusionan a través de sus respectivas membranas a las vesículas Endosomales…
	· Contienen gran cantidad y variedad de enzimas hidrolíticas que degradan al material incorporado.

	· …formándose Lisosomas Secundarios1.
	· Las enzimas que actúan allí son peptidasas, nucleasas, amilasas (desdoblando proteínas, ácidos nucleicos e Hidratos de Carbono).

	
	· Estas vesículas Endosomales o Lisosomas Secundarios se denominan Vacuolas Digestivas o Heterofagosomas.

	
	· Las moléculas simples (monómeros de las biomoléculas) de la Digestión pueden pasar al citoplasma a través de la membrana (del lisosoma secundario) por medio de proteínas transportadoras especiales.


· Si en las vacuolas digestivas quedan porciones de material sin digerir, estas se mantienen en ellas, constituyendo vesículas denominadas Cuerpos Residuales; y se acumulan en el citoplasma a medida que la célula envejece.

· Los Lisosomas pueden llegar a englobar organelas enteras o parte de las mismas, en el interior de la misma célula, este englobamiento se denomina Autofagosomas.

· Los lisosomas pueden englobar organoides (como mitocondrias) y partes del S.V.C en un proceso llamado  autofagia, provocando la renovación de las estructuras ingeridas por el autofagosoma.

· Se forma de este modo Vacuolas Autofágicas o Citolisosomales y son otro tipo de Lisosoma Secundario. Este proceso (de autofagia) sí es exacerbado pude llegar a destruir a la célula. 

· No siempre los contenidos de las vesículas de endocitosis se vuelcan en los Endosomas o son luego diferidos por los lisosomas. Este también es un mecanismo de distribución específico para algunas moléculas importantes, como el caso de los anticuerpos, que están contenidos en la leche materna.
6.2 Peroxisomas.
· Los Peroxisomas están formados por membrana.

· Son vesículas muy pequeñas y oxidativas, relacionadas con el metabolismos del agua oxigenada o peróxido de oxígeno (H2O2):

· El H2O2 es un producto natural para la degradación de ciertas moléculas orgánicas.

· El H2O2 es un poderoso oxidante, y libre es toxico para el organismo.

· Este compuesto se forma porque el Peroxisomas tiene enzimas que pueden utilizar el oxígeno molecular (O2) como medio para captar hidrógeno del metabolismo de ciertos sustratos orgánicos, formando peróxido de hidrógeno o agua oxigenada (H2O2); y es el proceso final de muchos procesos catabólicos.

· En vegetales, la Beta-Oxidación ocurre en Peroxisomas, pero hay dos tipos diferentes en Hojas y Semillas:
· En Hojas: el producto de la fotosíntesis se oxida en los peroxisomas de las hojas, y se conoce como Fotorrespiración.
· En Semillas:  aquí el peroxisomas se denomina Glioxisoma, donde se desarrolla el ciclo del ácido glioxílico que es capaz de transformar los ácidos grasos de lípidos en azúcares: este proceso se lleva a cabo cuando la planta comienza a crecer. Los animales no son capaces de hacer esto porque carecen de Glioxisomas y enzimas adecuadas.
· En los Peroxisomas se consume gran cantidad de O2: se supone que los peroxisomas fue el lugar metabolismo del oxígeno de antepasados organismo eucariontes. A medida que la atmósfera se iba enriqueciendo de O2 por los organismos fotosintetizadores, su poder oxidante comenzaba a ser peligroso para la vida. Así que aquellas células que podían consumirlo metabolizándolo de algún modo, estarían más protegidas de su toxicidad y continuarían sobre la Tierra. Así que lo Peroxisomas pueden haber sido muy importantes para la supervivencia de aquella época.
6.2.2 Enzimas Del Peroxisoma:

· Catalasa:
· El peroxisoma tiene una enzima propia: la Catalasa, que destruye el H2O2.
· La Catalasa elimina parte del H2O2 que acumula en el peroxisoma; pero también es capaz de utilizar el H2O2 puede oxidar alcoholes y otras sustancias tóxicas1.

· Urato-Oxidasa:

· Enzima que está altamente concentrada y está en forma de casi un cristal, un nucleoide cristalino.

6.3 Su Membrana:

Los peroxisomas se encuentran en casi todas las células eucariontes. Lo curiosos es que, aunque se trate de vesículas que contienen enzimas específicas para el organismo, el origen de su membrana es muy diferente al resto de las endomembranas. 

Sus Proteínas: Se sintetizan (como el de las mitocondrias) en el Citosol, pero ingresa al peroxisoma por una celan especial que tiene el péptido en el extremo N-terminal, esta señal es una secuencia de tres aminoácidos que es reconocida por un receptor de la membrana de la vesícula peroxisomal. De este modo las proteínas ingresan a través de dicha membrana y quedan retenidas ahí.

Sus Lípidos: En la membrana del REL se sintetizan los lípidos del Mitocondrias y Peroxisomas.

6.4 Enfermedad de Zellweger:

La enfermedad de Zellweger, que es hereditaria, se produce porque no se pueden importar las proteínas de Citosol (donde se sintetizan) hasta la membrana del peroxisoma. Produce una muerte prematura, y tiene como consecuencia gravísimos defectos en hígado, riñones y sistema nervioso.



































































1 por ejemplo, el Retículo Endoplasmático suele acumular Ca2+, hecho fundamental para la contracción de los músculos esqueléticos y del corazón.


2 por esto se supone que estas endomembranas se originaron en la membrana celular de una célula procarionte.


1 SRP: partículas de reconocimiento de la señal, que se encuentran en el citosol. 


2  [ ribosoma + proteína en síntesis + SRP]


3 aparentemente el SRP también se halla en procariontes, en donde el péptido señal unido a la SRP es reconocido por receptores que sen encuentran en le única membrana existente (la membrana plasmática).


1 el reconocimiento entre señales y los receptores permite la correcta localización de las proteínas.


2 tanto las proteínas de su membrana como las que están libres en la luz de las vesículas.


1 en otras palabras, entran moléculas complejas (polímeros) y “salen” al citoplasma moléculas muy sencillas como: aminoácidos, nucleótidos y azúcares.


2 donde se almacena el producto a secretar.


1 son cuerpos de mayor tamaño.


1 en le hígado y en el riñón (están involucrados en la circulación sanguínea) actúan como “filtros”.
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