Mikrofilamenti
8. tema

Mikrofilamenti

Mikrofilamentus veido vissmailikie
olbaltumvielu pavedieni. To diametrs ir
apneram 8 nm. Vislabk izpetiti ir aktina
mikrofilamenti. Aktins ir plasi izplata
olbaltumviela un sastopams agseikariotiskajs
&inas. Ipasi lielos daudzumos (20% no kip
Sanas olbaltumvielu daudzuma) &g ir
atrodams musHKu §inas, kur tas rada musku
kontrakcijas.

Mikrofilamenti

Aktins dinas ir atrodams divos veidosa k
atsevias globuiras akina molekulas
(G-akiins) un fibrillu veidi ka polimeriZtas
akina molekulas (F-akts).

Noteikta zors, pec ats€gas stdzenes principa,

G-aktina moleklai ir pievienota ATF molekula.

G- akina molekula

L
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F-akins

Aktina polimerizacija

* Jaunu aktina fibrillu (F-aktina) veidoSanas
procesu sauc par nukle aciju .

* EsoSa aktina filamenta pagarindSanos sauc
par elong aciju .

* F-aktina molekulu kopéjais garums daudzkart
parsniedz Sinas garumu.
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o e In vitro apstiklos akina

polimerizcija ir atkatga no
. globukra aktna
el e o&#. ) koncentécijas. Jag ir

Elongacija ~ F-aktins Yo lielaka par kritisko- 0,1uM,

tad var notikt polimerizcija.
Sajos apsklos molekulu

ADF
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o . nepiecieSama ATF hidrize.
Lidzsvara stavokls 0 e ATF vieta var izmantot
sintetiskus analogus, kuri ° ;
nevar atdat fosfita grupas. Axis292c30/The cell
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Siinas nowro, ka zirima laika
spidi filamenta garums
~ nemains, t&u tap pad laika
"} var notikt vienlaitga filamenta
~ papildiraSaris un nardisaras.
Citoplazna ir l[idziga G-akina
un F-akina koncenfcija, tatu
plus gals pieaug streikj neka
oA oococrmococoococe4 . SaMazilis minus gals. Sda
~ molekulu cirkuficija, filamenta
” minus gad, hidrolizgjot ATF,
pagre enegiju.

* F-aktina filamentam izSkir plus galu un minus galu.
Pie plus gala aktivak pievienojas jaunas G-aktina oA
molekulas, bet no minus gala tas aktivak atdalas. Pie
plus gala pievienojas aktina molekulas, kuras satur
ATF. Minus gala ATF hidroliz&jas un izveido ADF. oA
Tas vajina saites starp galéjo aktina molekulu un
filamentu un ta rezultata molekula atdalas.

aktina molekula

ieziméta aktina molekula




Eksperimentos izmantojamas
vielas

* CITOHALAZINS D (sénu alkaloids) -nejauj
mikrofilamenta “+” gala pievienot monomeérus

* LATRUNKULINS - pievienojas G-aktinam un
nelauj Siem monomériem pievienoties pie
filamenta

* FALOIDINS - pievienojas G-aktina
monomeériem to savienojuma vieta un
stabilizé mikrofilamentus. Izmanto art ka
aktina specifisku krasvielu.

Polimerizaciju regulgjoSie metanismi

+Sinu no pastipriatas akina polimerizSaris un
depolimerizSaris pasarg vairaki metanismi. Tas ir dazdas
regulator-olbaltumvielas, kas pievieasjpie akina molekuim.
Sis vielas saigt ar globuirajam akina molekuim vai ar akina
mikrofilamentiem.

*Sakdzinot kritisko akina koncentciju 0, IuM un pasivigo
aktina koncentciju Sinas - 0,2mM (8mg/ml), vatu likties, ka
praktiski viss akins 3inas ir polimeri£ta forma. Tomer dzvas
Sunas tikai 60% akina ir fibrillara forma. To nosaka dagu citu
olbaltumvielu kétbutne. No pastipriatas akina polimerizcijas
Sinas pasadivas olbaltumvielas timaas 4 un profiins.

Polimeriz aciju regul €josie
mehanismi 2

Timozns b4 ir neliela olbaltumviela, kuras
molekulmasa ir 5 kD. T a var piesaist 1ties
atsevi$ kam G-aktTna molekul am. Sadi
molekulu kompleksi nesp &j veidot F-akt Tnu.
Sainas eksist & lidzsvars starp Siem  &etriem
veidiem: br o G-aktinu, G-aktTha un

timoz Tna b4 kompleksu, br 1vo timoz Tnu B4,
un F-akt Inu. Izmainot viena komponenta
daudzumu, main Tsies ar 1 paréjie. Piem éram,
izmantojot mikroinjekcijas metodi, §  Gnas
palielin aja timoz Tna B4 koncentr aciju un tas
noveda pie fibrill ara aktina izzuSanas.

Polimeriz aciju regul ejoSie
mehanismi 3

TIMOZINS B, (5 K Da)

Kreisas puses attela izzudu3as stresa fibrilas pec n:..ei:s?m:.w»rnm.m»m

Polimeriz aciju regul ejosie
mehanismi 4
aktina molekula, kurai picvienots ATF

@® akti

(] timozina 34 molekula

®

molckula, kurai picvicnots ADF

@ —  profilina molekula

Polimeriz aciju regul ejosie
mehanismi 5
Nedaudz sav adaka veid a F-aktina
koncentr aciju regul € profil ins. Ta ir 15 kD
liela olbaltumviela. T a piesaist as G-aktina
molekulai zon a, kas atrodas t alu no
ATF\ADF pievienoSanas saita. T a ka
brivajam aktina molekul am, kas satur ADF ir
- tendence to aizvietot ar ATF, tad var teikt,
g ,EQ_HW% ka profil ins pal idz saglab at globul ara form a
73+ ATF saturo3as akt Tha molekulas. T as aktina
#%. molekulas, kas ir saist Ttas ar profil Tnu ir
7/ pasarg atas no saist 1$anas ar timoz Thu. Sada
»'form a atrodas apm &ram 20% no § Ginas
brivajam aktina molekul am.

Profilins




Polimeriz aciju regul ejosie
mehanismi 6
* Profil Ina molekulas var pievienoties ar 1
plazmatisk as membr anas lip idiem. Taja
gadijum a tas nevar pievienot akt Tnu. Ja
vides apst ak]i liek pa atrin at polimeriz aciju,
tad no membr anam atdal as profil ins. Sanas
sign alsist @ma nodroSina to atbr TvoSanos no
membr anas. Tas pal 1dz G-aktina molekul am
pievienot ATF. P éc tam akt Tna molekulas
atbrivojas no profil Tna un plazmatisk as
membr anas tuvum a veido F-akt Tha
pavedienus.
Savukart, In vitro apstak]os aktina
polimeriz aciju stimul @ ari K*, Mg?* un Ca?*
ionu koncentr aciias nalielin asSanas.

Polimeriz aciju regul ejosie
mehanismi 7
* Ar aktina mikrofilamentiem saist as aktinu

parraujo$ as un akt 1nu p arkl ajos as
olbaltumvielas (tabula seko). To darb  1bu var
pamanfit, vérojot citoplazmas konsistenci
dazadas $hnas zon as. Siinas centr a
citoplazma ir § kidr aka (t.i. sola st avokl1), bet
Sunas perif érija ta ir viskoz aka (t.i. g €la
stavokl1). Turkl at Sie st avok Ji dazadas Sanas
zonas var strauji main tties. Liel a méra to
nodroSina mikrofilamentu polimeriz  acija un
depolimeriz acija. Mikrofilamentu no ardisanos
nodroSina akt Tnu p arraujo$ as olbaltumvielas.

Aktinu parraujosas un aktinu
parklajosas olbaltumvielas

Mikrofilamentiem-pievienotas-olbaltumvielas

Olbaltumvielas: Olbaltumviel as-funkeljas

aktins veldo-mikr

o---aktins 1etilpst- mikr kaliEos

tr 1oz stiprina-fil -un-novers-talaku-polimerizaciju
tmozins trauce-G 1 &ru-p 1zaclju
profilins regulé-G-aktina-monoméru-polimerizaclju

gelozins velclna-aktina-filam enta-noardiKanos

fimbrins viedo-aktina-mikrofilam entu-kuli$us

filamins avieno: $ aktina

miozins-I parvieto-pa-fllamentl em-vezikulas

miozins I~ parbida-aktina-fllamentus™

spektrins esalsta-aktina-mikroefil tu-ple-pl tiskas-membranas

Aktinu parraujosas un aktinu
parklajosas olbaltumvielas 2

* Ar aktTna mikrofilamentiem saist as aktinu
parraujo$ as un akt nu p arkl ajos as
olbaltumvielas. To darb 1bu var paman Tt, vérojot
citoplazmas konsistenci daz adas Sianas zon as.
Sainas centr a citoplazma ir § kidr aka (t.i. sola
stavokl 1), bet S Gnas perif érija ta ir viskoz aka (t.i.
géla stavokl1). Turkl at Sie st avok Ji daZzadas
Sanas zon as var strauji main Tties. Liel a méra to
nodroSina mikrofilamentu polimeriz  acija un
depolimeriz acija. Mikrofilamentu no ardi3anos
nodroSina akt Tnu p arraujos as olbaltumvielas.

Aktinu parraujosas
olbaltumvielas

* Pie aktinu parraujoSajam olbaltumvielam
pieder gelozns, severins un villins. So
olbaltumvielu molekulmasa ir lielaka neka tam
olbaltumvielam, kas saistas ar globularo
aktinu.

* Visas §is olbaltumvielas piestiprinas kada
aktina mikrofilamenta zona un parrauj saiti

gelozina molekula

Aktinu parraujosas
olbaltumvielas
Filma




Aktinu parraujosas
_ olbaltumvielas 2
* Péc pavediena parrausanas tas paliek pievienotas

pie pavediena ,+"gala. Tas nelauj ,+" gala Siem
mikrofilamentiem pagarinaties. Savukart tas
neietekmé pavediena ,-” gala notieko3o aktina
polimerizaciju un depolimerizaciju. Gelozins
saistita stavoklt saglabajas vairakas nedélas. Tas
samazina briva gelozina koncentraciju Stna.
Tadéjadi Stnas ir pasargatas no pastiprinatas
aktina mikrofilamentu noardiSanas.
Parravéjolbaltumvielu aktivitati regulé Ca?* un citu
vielu koncentracija. Tas klust aktivas tikai tad, ja
tam pievienojas Ca?* joni vai citas regulatorvielas.

Aktinu parklajosas olbaltumvielas

¢ Savukart no pastiprinatas noardiSanas mikrofilamentus
pasarga aktinu parklajosas olbaltumvielas. Tas biezak ir
sastopamas Sinas, kuru skeleta struktdra ir saméra
stabila. Skérssvitroto muskulu $nas pie aktina
mikrofilamentu + gala var pievienoties CapZ
olbaltumvielas. Tas partrauc aktina molekulu atdaliSanos.
Tas ari ir arkartigi stabilas un atdalas no mikrofilamenta
apméram péc trisdesmit dienam. Pie Aktina
mikrofilamentu stabilitate palielinas, ja tiem ir pievienotas
tropomioz Tha molekulas.Tad to “-” gala var vél
piestij
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Mikrofilamentu novietojumsita

Eikariotu $inas var no@rot vairaku veidu akina
mikrofilamentu kompleksus. Mikrofilamenti var
but salartoti kaliSos vai veidotiklu. KaliSos
mikrofilamentiem ir para&ls vai antiparadls
novietojums. Savultt tikla mikrofilamenti ir
daudz retki un viens pret otru censas novietoties
apneram 90 lenki. |zdala par&os kiliSus,
kontraktilos KiliSus un glam lidzigo iklojumu.

Paratlie kalisi
Paratlie kuli&i ir atkiti mankajinas un paaielals
citas kustgas strukfiras. Paradlaja
kalitt ir blivi novietoti filamenti.
Kalitt at@lums starp blakus 8toSiem Fimbrins
pavedieniem vari 10 - 20 nm.
Visiem pavedieniemiiti ir viena un
ta pati polarisite. Blivo pavedienu
novietojumu klitt nodroSina
fimbrins, kas daudis vietis savieno o

blakus sivoSos akna pavedienus. et

F-akfins

Kontraktilie kaliSi

Kontraktilie kilisi ir konstagti stresa
fibrill as un kontraktilagg gredzea, kas
citokingzes laild pardala dzvnieku “
Sinas. Kilitt novietotajiem pavedienien .
ir pre€ja polaritite. Turkht pavedieni

nav ar tik blivi novietoti. Atlums starp o-Aktinins
blakus sivoSiem pavedieniem ir 30 - 6!
nm. KaliSus paldz veidota aktirins. Al
tas savieno blakusastoSos pavedienus,
beta aktinina garums ir lielks ka
fimbrinam. Lidz ar to liefiks ir atelums
starp pavedieniem.iiSos atrodas ar o .
miozns Il. Miozns |l piestipriras pie —
pavediena un palz farvietot 40-80nm
pavedienus.

Kontraktilais
kantis
o

F-akfins

Kontraktilie kaliSi veido kontraktilo
gredzenu

i

http://mww.paul gyoung.com/graphics/fission_yeast_actin_cytoskeleton.htm




Kontraktilie kaliSi veido kontraktilo
gredzenu
Filma

* Axis292c30/The cell

Gelam dzgais tklojums

Gelam fidzigo tiklojumu veido Gelam lidzigais
atsevika akina filamentu fiklojums
grupa. Sie filamenti nesp
izvietoties paralos kiliSos.
Tie izvietojas viens pret otru
vairak vai mazk
perpendikudri. Pavedieniem ir
piesaisitas nelielas
olbaltumvielas - filarma
molekulas, kas savieno
krusim &eérsam izvietotos
aktina pavedienus, veidojot
izturigu tklojumu.

Filamins

A
40-80nm

Mikrofilamentu novietojums Stna
2

¢ Paralelie
kalisi:veido
lamellopodiju;

Paralelie kulisi

¢ Kontrktilie k aliSi
veido stres
fibrillas;

¢ Gelam l1dzigais
.nﬂ_A_O_.CBM atrodas Www.bi.umist.ac.uk/user s/mifjany2MCD/default.htm
plazmatisk as

Mikrofilamentu novietojums Suna
3

* Veidu, kada tiek sakartoti mikrofilamenti, nosaka
aktinam piesaistitas olbaltumvielas. Mikrofilamenti
var sakartoties kontraktilajos kdliSos un piesaistit
miozina Il molekulas, ja augoSiem aktina
pavedieniem pievienojas pavedienus stabiliz&joSais
tropomiozins. Ja augoSam aktina mikrofilamentam
piesaistisies filamins, tad izveidojas gélveidigais
tiklojums. Tomeér Stnas eksisté vairak neka tikai Sie
pieminétie mikrofilamentu sakartojuma veidi. Stinas
signalu sistéma lauj atri palielinat vai samazinat
aktina mikrofilamentu daudzumu un mainrtt
sakartojuma veidu, athilstoSi noteiktajiem apkartéjas
vides apstakliem.

Mikrofilamenti pie plazmatisks

membanas

Dzvnieku dinas pie plazmatisis memb&nas ir piesaisti
citoskeleta elementi. To piesagstnu nodroSina dadas
olbaltumvielas. Dwnieku eritrogtos akina
piestipriraSanu pie memBnas nodroSinas
olbaltumvielu komplekss, ko veido spaks, ankitns un
dazas nepiligi izpetitas olbaltumvielas.

ot—aktina un tropomiozina komplckss

spektrins

ankirins

Jjoslas TIT dim@rs

IVIIKIUlLHalrier iu pie piasiiiaushds

membranas
¢ Spektrins ir heterodimérs un to veido divas

nedaudz savitas polipeptidu kédes. Vienas
kédes aminoterminalais gals ir saistits ar otras
kédes karboksilterminalo galu. Heterodiméra L")
viena puse ir fosforiléta, lai varétu piesaistit \
otru heterodiméru.

¢ Spektrina pavedienus pie plazmatiskas
membranas piestiprina divi membranas
olbaltumvielu kompleksi. Visa plazmatiskas )
membranas iekSpuse ir tikla veida izklata ar )
spektrina pavedieniem. Aktins piestiprinas I |
spektrinam Tpasos mezglu punktos. Saja zona |
savienojas plazmatiskds membranas s
olbaltumvielas, spektrina pavedieni un Tsi, speetrin repeat
apméram 13 monomeérus gari, aktina

mikrofilamenti. Aktina mikrofilamentu garumu i
www.embl -hej del ber gtle/Cel|Biophys/L ocal Probes/spectrin.htm

nAadraXina milrafilamaAantiam ninctArira:




Mikrobarkstinas

Zarnu eptlija Stnai var it vairaki tukstoSi
mikrobarkstinu. Mikrobarkstinas diametrs ir
0,08um, bet garumgdiz 1 mm.
Mikrobarkstinas paidz Saj Sinas zoa
palielielinat plazmatisks memb&nas
absorlgjo&as virsmas lielumu.
Mikrobarkstinas centilo ddu veido

paraklu aktna mikrofilamentu klitis, kas
sasiv no 20 - 30 mikrofilamentiem.

Mikrobarkstinas 2

amorfa josla

miozins
villins

mikrofilamentu
kalitis
fimbrins

plazmatiska membrana
spektrina un aktina tikls

starpfilamenti

Mikrofilamentus Saja gadijuma sastiprina ne tikai
fimbr ina molekulas, k tas ir citos paralklo kaliSu
gadijumos, bet ai villins. Villina molekulas nodroSina
paralelu mikrofilamentu sakartojumu un
mikrofilamentu k aliSa garumu.

Mikrobarkstinas 3

Aktins un Stnu parvietoSanas

Filopadijas fibreblastu §ina

http://chem.sci.gu.edu.au/spnvimages/ www.bi.umist ac.uk/user 'mjfjam/2MCD/default.htm
biology/biology2.htm

Eikariotu §inas @rvietojas izstiepjot filopodijas jeb lamelopodijas.

ParvietoSanas ar lamelopodiju
palidzibu

http: /mww.bio.davi dson.edu/mi sc/movi es/fishlamel lipodia.mov

Makrofagu parvietoSanas

http://mww.bio.davidson.edu/mi sc/movies/macwal k. mov




Filopodiju izstiepSanas
mehanisms
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gals

Aktins un Sunu parvietoSanas
2

* Mankajinu veidoSan as ir p étita, analiz &jot
ameébu hemotaksijas.

* Amébam uz plazmatisk as membr anas ir
receptori, kas rea §é uz apkartéja vidé
esoSaj am molekul am.

* Receptori iedarbina § @inas sign alu

sist @mu. T a rezult ata Suna tiek aktiv etas

brivas G-aktina molekulas un atbilstoSaj a
Siinas zon a sakas strauja mikrofilamentu
elong acija.

AKLINS un sunu parvietosanas
2

aktina mikrofilamentu aktina mikrofil
kalitis { \ kalitis

(o > .\IV o

$tna

Mikrofilamentu plus zonas ir piestiptitas pie plazmatisko
membinu izklajoSa citoskeletatklojuma. Lidz ar to mikrofilamenti
pagarinoties izstiepj nelielu plazmatisknembznas zonu.
Savulart, ja netiek aktigta mikrofilamentu polimerizija, tad
parsvaru @ist mikrofilamentu rus gad notiekod akina
depolimerizcija un amba noaphojas.

Baktériju parvietoSanas

eikariotu San® .~ . .

baktgrija

www.sigmaxi.org/amsci/articles/
Olarticles/gulbinscap8.html

Baktériju parvietoSanas
eikariotu Stna

http://lww2.mcgill.ca/biology/undergra/c201b/lis&rmov

Miozins un akiina mikrofilamentu loma
vielu un organellu transporta

Mikrofilamenti un to motor as olbaltumvielas
nodroSina akfivus iekS$inas transporta
procesus. Motoragm olbaltumvielam
aminoterminala dala var piesaistties pie akina
mikrofilamentiem, bet blakus domeni piesaista
un hidrolize ATF. Molekulu
karboksiltermin ala dala, atkariba no tas
uzbiives, pievienojas pie noteiktiem lipdiem vai
olbaltumvielam.

Pie mikrofilamentu motorajam olbaltumvielam
pieder mioZna molekulas.




Mioz1ns

* Visbiez ak eikariotu § anas ir
sastopamas mioz al, Il, V un VI
molekulas. Vis am mioz iha
molekul am ir | 7dziga molekulas
galvas da la, bet |oti var at$ Kkirties to
karboksiltermin ala dala. Lidz ar to
sanas tam ir ats kirigas funkcijas.

Miozins |

Miozina | molekulas var
savstarpeji savienot
aktina mikrofilamentus
kilisos, la art tos
savienot ar plazmatisko
membranu, ar vakuolu,
diktiosomam un to
sekretorajam vezikulam.
Tas piedahs an plazmatiska membrana
endocito£. Miozina |

molekulu kodgjoSo genu

mutaciju gadijumos

dazadu organismu dinas

ir trauc eta endocitoze,

pinocitoze un fagocitoze.

Miozins Il

Miozins Il nodroSina mugurkaulnieku
muskulu Siinu kontrakcijas, bet citos Sinu
tipos - kontraktil a gredzena veidoSanos un
Sianu atdaliSanu citokineze.

,,W_.:.ou__._w ]

.

aktina mikrofilaments

Miozins V un VI

Miozina V un VI molekulas ir konstat étas
gandr 1z visos mugurkaulnieku §  @inu tipos.
Tas nodroSina membr anu, vezikulu un
organellu transportu.

AtS kirtba no mikrocaurul Ttém, dzivnieku
Sianas mikrofilamenti nodroSina vielu
parvietoSanos neliel a dazu mikrometru liel a
attalum a. Uzskata arT, ka tie nodroSina tikai
vienvirziena vielu transportu mikrofilamenta

"+" gala virzien a.

Vezikulu transports

Vezikulu transporta gadjuma pie

katras vezikulas pievienojas vaiikas aktina mi
miozina molekulas. DaZm no tam ¢
aminoterminala dala pievienojas pie \ /

rofilaments

galvas
dala

mikrofilamenta. To aminoterminala

dala hidrolize pievienoto ATF

molekulu. Rezultata mainas mioZna C
molekulas konformacija, un ta kopa «: e

ar vezikulu parvietojas par 10 - 20

nm. Peéc tam no mioana molekulas m “

atdalas ADF, tiek pievienota ATF, un @ i
transports var turpin aties. A;N__:_: @
Viena un & pati vezikula transportam L

var izmantot gan mikrofilamentus,
gan mikrocaurulites.

EN:E_L

Vezikulu transports 2

‘rcnmmanzm_u:mmn content.htm

Aktina mikrofilamentu loma fagocitoze.
Sarkans -aktina mikrofilamenti, zal$ -
baktérijas.




Vezikulu transports 3

Citoskelets muskulu Stnas

¢ Citoskeleta p ettjumi ir s akusies tieSi ar musku Ju
Sanam. Salidzinot ar citiem § anu tipiem, tur ir
visaugst aka aktina un mioz iha koncentr acija.
Tadé] tajas ir viegl ak veikt p étfjumus par
citoskeleta veidojo3o olbaltumvielu uzb  Gvi un
funkcij am.

Citoskelets muskulu Stnas 2

¢ Apskatot mikroskop a Skérssv Ttrotos musku Jus
redzams, ka tie ir veidoti no gar am musku Ju
Skiedram. Katra not am ir gigantiska § @na, kuras
garums var sasniegt 40 mm un vair ak. Tas satur
mitohondrijus un endoplazmatisko t  1klu, kuru
Saja gadijum a sauc par sarkoplazmatisko
retikulu.

Citoskelets muskulu

miofibrillas

nas 3
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SR-sarkoplazmatiskais retikuls,
M - mitohondriji,
K-kodols

Citoskelets muskulu Stnas 3

Zurkas ventrikularie miociti. Mitohondriji - sarkani,

kodols (DNS) - zils, mikrofilamenti (F-aktins) -
za|s.

httn:lhiic eder adilracaarchlrannrard html

Citoskelets muskulu Stnas 4

Skérssvitroto musku Ju $@inas gargriezum a un § kérsgriezum a.

Visrakstur 1gaka musku Ju Sanu sast avdala ir garas,
paral éli sak artotas fibrillas. T as sauc par miofibrillam.
Apskatot t as liel aka palielin ajum a, var redz ét, ka tam
regul ari atk artojas tum$ akas un gai$ akas joslas.




Citoskelets muskulu Stnas 5

miozina Il komplekss
Fragmentu starp -josa

divam Z josl am sauc [
par sarkomeéru.
Apskatot

sarkom érus liel aka —_—

palielin ajuma,

redzams, ka tos — @
veido paral &li e
novietoti tiev aku un N
resn aku pavedienu
kalisi. Sarkom éra
alaja daja tie
parkl ajas, un ir 1
redzamas tum$ akas =
joslas. Savuk art Z
joslas veido Saura
zona, kur a
savienojas
pavedienu k alisu
gali.

aktina mikrofilamenti

Tievie un resnie filamenti

tievais filaments resnais filaments £

Tievos pavedienus veido akt Tna mikrofilamenti. Resnos
pavedienus veido galvenok art mioz ina || molekulu
kompleksi.

Mugurkaulniekiem mioz 1na Il molekulu kompleksos
apvienojas 300 - 400 mioz Tna molekulas.

Mugurkaulnieku gad Tjum a katr a resn a filamenta zon a ir
devipas paral €li novietotas mioz Tnha molekulas.

Katrs resnais filaments pievieno vair ~ akus tievos
filamentus. To daudzums ir atkar  Tgs no organisma un

miiclar b &finn tina

Tieva filamenta uzbuve

- (ca®
tropomiozina molekula

aktina mikrofilaments troponina molekulas

komplekss

Tievos filamentus veido vair  akas olbaltumvielas.

Galven a sastavdala ir divas sav itas akt ina kédes. Akt ina

kédém apvij as apk art tropomioz Tna molekulas. To
molekulmasa ir 70 kD. Molekulu veido divas sav  Ttas a
kédes. Tropomioz 1ns stabiliz & aktina kédes. Pie
tropomioz Tna var pievienoties daz adas olbaltumvielas,
kas regul @ aktTna un mioz Tna molekulu mijiedarb Tbu.

Tieva filamenta uzbave 2

( 23
i ( ) -
tropomiozina molckula i

aktina mikrofilaments troponina molekulas
komplekss

Skérssv Ttrotajos musku |os pie tropomioz Tna
pievienojas tropon 1na molekulu komplekss.
Gludajos musku |os pievienojas kaldesmons.

Savuk art citos § anu tipos var pievienoties ar 1
vinkul Tns un citas olbaltumvielas, kas savieno

tievos filamentus vai ar 1 pievieno tos pie
plazmatisk as membr anas vai starpfilamentiem.

Troponins

Attela troponina C molekula. Mol. masa
18000 kD, 162 aminosk., garums - 25 angsmni.

Tropon ins ir apm éram 80 kD liela olbaltumviela,

kuru veido tr 1s globul aras subvien ibas: tropon 1ns
C, tropon ns | un tropon 1ns T. Tropon Tha molekulas
ir pievienotas pie tropomioz Tna kédém 385 A

interv alos. Tropon Tns C sp ] pievienot Ca 2* jonus.
Tas izmaina tropon Tna konform aciju un atb 1da
tropomioz Tna kedi no akt Tna. Tadeéjadi musku Ju
kontrakcijas laik a pie aktina molekul am ir iesp &ja
pievienoties mioz Tnam.

* Resnajos filamentos bez

* Tittha molekulas p arkl aj

Resna filamenta uzbive

miozina I komplekss

miozina Il molekulu
kompleksiem ietilpst

nebul ins un tit ns. TitTna
molekulas veido garas «
kédes, kas savieno resnos
filamentus ar Z-josl am. To
molekulmasa ir 3 miljoni
daltonu.

ANNA
VAVAVAVA

ieveérojami maz akas titina molekula aktina molekulas
nebul ina molekulas. So nebulina molekulas
olbaltumvielu komplekss

ina miofibril
elastibu. Tadéjadi

mminfilvillan vime imadiand




Z-joslu uzbave

Z-joslu veido a aktins, filamins, sinemins un Z-proteins.

Z-josla péc savas uzbives ir diskveidigs veidojums.
Taja parklajas:tievo mikrofilamentu gali, Z-prote  ini

o aktins nodroSina So filamentu savienoSanu.

Z-joslu stabilitati palielina desmins un vimentins. Tie
palidz saistit miofibrillas ar starpfilamentiem.

Starpfilamenti nodroSina miofibrillu paralélu sakartojumu
§0na un saista tos ar plazmatisko membranu.

Z-joslu uzbave

Transmembranas
olbaltumvielas .

o

_u-mx,z:m

_umm:ma:w

Aktina mikrofilamentus ar miofibrillu saista art
distrof Tns. Ja mutaciju rezultatd mainas Sis
molekulas uzbave, tad mikrofilamenti netiek pilniba
pievienoti pie paréjam citoskeleta struktdram un
organisma [iment var novérot muskulu distrofiju.

Miozina Il molekulas

nzhim

* Miozina Il molekulu apvienoSan as resnajos
filamentos: a - mioz Tna Il molekulas uzb dve, b -
miozna Il molekulu dim érs, ¢ - mioz Tna Il
molekulu komplekss resnajos filamentos.

Miozina Il molekulas
uzblve

* Miozina Il molekul a var redz ét izstieptu
astes da Ju un divas globul aras galvas
dalas. Astes da Ju veido divas smag as a
kédes, kas ir savstarp €ji savitas. Jas1s
miozina Il grupas olbaltumvielas atrodas
fibroblastos vai citos § @nu tipos, tad t am
astes da Jas aminotermin alaja dala ir zona,
kas izstiepjas un nodroSina tievo
filamentu p arbidiSanu. Savuk art
Skerssv Ttroto musku Ju Stinas to strukt dra
maz izmain as.

* Smagas kédes - sarkanas, viegl as kedes -
zilas, regulator a kéde - zala.

*  http://www.biochem.arizona.edu/classes/

* bioc462/462aH/1999prj/honors-1/Myosin.GIF

Miozina Il molekulas
Astes da las xm&o_@_:EN_U ﬂK@m_m

nodroSina bipol aru molekulu
apvienoSanos k al1Sos. S akotn &ji
izveidojas divu mioz 1na molekulu
dim éri, kas p éc tam var later ali
saist1ties ar cit am mioz ina

molekul am. Katra galvasda |a sastav
no div am vieglaj am kédem. Péc
savas uzb aves un funkcij am viegl as
kédes ir at$ kirigas. Vienanot am
pievienojas pie akt Tna, bet otra
nodroSina ATF piesaist 1Sanu un
hidrol 1zi. Ta€u resno filamentu
veidoSan a piedal as arT citas
olbaltumvielas, kas nodroSina

mioz Tna molekulu saist 18anu un
miofibrillu elast 1bas palielin asanu.

Muskulu kontrakciju molekularais
mehanisms

* Musku Ju kontrakcijas nodroSina mioz  1na ll
molekulu p arslidéSana pa akt ina
mikrofilamentiem "+" gala virzien  a.

¢ Katrs sarkom érs kontrakcijas rezult ata saisin as
par vair akiem nanometriem.

* Relaks acijas laik @ miozinu molekulu galvas da |a
ir cieSi pievienota akt 1nha molekul am.

* Kad pie mioz Tna molekulas pievienojas ATF, tad
notiek neliela molekulas konform  acijas mai na.
Tas rezult ata pavajin as saites starp mioz nu un
aktinu. Tapéc mioz ina molekulas galvas da |a
parslid gar akt Tna mikrofilamentu par apm éram

10 nm "+" gala virzien a.




Muskulu kontrakciju molekularais
mehanisms

miozina molekula

aktina mikrofilaments
2
kas sakotngj aktina molekula, kas saista miozina
miozina molekulu molekulu pé&c parvieto3anas

2 ATF—s ADF+F
1 \u./l\ — 1=
- AN

fosfata un ADF atdaliSanas
no miozina molekulas

Muskulu kontrakciju molekularais
mehanisms

¢ http://mww.whfreeman.com/lodish/content/video/Myosin_Crossbridge_Cycle.m
ov

¢ http://www.bio.davidson.edu/misc/movies/tropotropo.mov

¢ http://www.blackwellscience.com/matthews/myosin.html

Muskulu kontrakciju regulacijas
mehanisms

* Miozina molekulu darb 1bu regul & Ca?* koncentr acija
citoplazm a. Relaks acijas period a ta ir zema (1 uM), jo
ATF-azes, kas atrodas endoplazmatiskaj a tikla
membr ana, aktivi import & Sos jonus lumen a.
Kontrakcijas s akuma nervu § anu impulss tiek
parraid 1ts uz musku Ju Sanu. Tas izraisa jonu kan alu
atveérSanos endoplazmatiskaj a tikla un Ca?* jonu
izpl GSanu citoplazm a. Ca2* koncentr acija 10 reizes
palielin as.

Muskulu kontrakciju regulacijas

mamla D a A~
Nervu ulss

Plazmatiska membrana

h Jonu siiknis

Endoplazmatiska tiklsa lumens

Ca ' et
}\::: kanals

Ca® ATF ONN.>_Um +Fi

tropomiozina molekula

aktina mikrofilaments troponina molekulas
komplekss




