BIOFISICA DELLE MEMBRANE

Le funzioni biologiche di tutti gli organismi viventi si
svolgono mediante scambio di sostanze ed informazioni
attraverso membrane.

Membrana = struttura che

separa due mezzi diversi :
compartimento 1

(gas o liquidi) e che regola

selettivamente il trasporto
delle sostanze in essi contenute compartimento 2

in entrata ed in uscita.
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La membrana pericardica & un tessuto
che circonda il cuore.

Tessuto
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lasso

Nella vista ingrandita, lamembrana  Ciascuna cellula della La membrana cellulare
pericardica & uno strato di cellule membrana pericardica & un doppio strato
epiteliall appiattite sostenute da ha una P .

tessuto connettive. cellulare che la circonda.

Membrana epiteliale | [Membrana cellulare
10“cm 107cm

1. Isolamento fisico. E’ una barriera che separa il LIC dal LEC

2. Regolazione degli scambi con ’ambiente. Entrata di ioni e nutrimenti,
eliminazione di cataboliti e rilascio di prodotti di secrezione

3. Comunicazione tra cellula e ambiente. Proteine che consentono alla cellula di
riconoscere e rispondere a segnali
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| fosfolipidi sono molecole anfipatiche

Organizzazione dei fosfolipidi in acqua

ambiente acquoso

ambiente acquoso
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() Le molecaole fosfolipidiche hanno teste polari
@ coda non polas,

ﬂ Testa
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E ]
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nan polare

Modello strutturale Modelli molecolari Modello stilizzato

Hoslolipidi s sistemana in modo che
e loro code non polari non siano a contatto
con soluzioni acquoss, come il liguido extracellulare.

()

SR~
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Il dopplo strato fosfolpidico
forma wn foglietto,

Le micelle sono goccioline
i fosfolipid.

¥

i

i Le proteine estrinseche sono
Gruppe carboidrato iy ;
di una glicoproteina debolmente legate a proteine integrali

Gruppo carboidrato
di un glicolipide :
Con la criofrattura
la membrana

si separa in strati
Superficie
extracellulare
della membrana

Superficie
intracellulare
della membrana

Le proteine integrali transmembrana
sono strettamente legate alla membrana

Moleccle di colesterolo —
si inseriscono
nello strato lipidico

Le teste fosfolipidiche si affacciano
sui compartimenti acquosi
intra- ed extracellulare.
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MEMBRANA CELLULARE
|
consiste in
1
¥ ¥ ¥ ¥
| Colesterolo | | Fosfolipidi, Sfingolipidi | Carboidrati Proteine
[ : I : i
insieme formang insieme formang insieme formang
Doppio strato lipidico Glicolipidi Glicoproteine
funziona da T
l Ie cui funzieni includene
]
Barriera selettiva vl v; J
fra il citosol Stabilita Identificazione Risposta
e l'ambiente esterno strutturale cellulare immunitaria

Le teste fosfolipidiche
si affacciano nei compartimenti
acquosi endocellulari ed extracellulari.

Le code lipidiche formano
lo strato interno
della membrana.

Molecole di colesterolo
s'inseriscono nello strato
lipidico.

Il colesterolo, grazie alla sua rigidita, cenfribuisce a mantenere in posizione piv
ordinata e stabile le code lipidiche.
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|
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1
f 1
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|
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integrale
(transmembrana)
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Liquido extracellulare

Carboidrati

Ansa extracellulare

J

Membrana
cellulare

Ansa citoplasmatica Liguido intracellulare
| |

Queste proteine attraversano I'intero
spessore della membrana sette volte.

Gruppi laterali idrofobici

O [xo|
O INH]
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» Ancoraggio

» Trasporto passivo
* Trasporto attivo

« Attivita enzimatica

+ Attivita recettoriale e
trasduzione del segnale

* Riconoscimento
cellulare

* Giunzione intercellulare

Flussi attraverso membrane
.O
Flusso di sostanza = J = J2 ===
“quantita di materia” che @ pdo U @
attraversa la membrana - a0

U
per unita di superficie e per unita di tempo 9 g2t

Flusso di soluto: Js = n.moli soluto /(cm2-s)
Flusso globale: J, = volume soluzione/(cm?-s)

Flusso totale: Js = T2 + J 21
Jy = J 122 + J 221
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- concentrazione

- potenziale elettrico
- temperatura

- pressione idraulica

Si ha flusso di soluto se tra i 2 compartimenti
esiste una differenza (gradiente) di:

- diffusione

> elettrodiffusione
> termodiffusione
- filtrazione

AG = RT In[S],— RT In[S],

AG = RT In [S}/[S],

- pressione osmotica -> osmosi
Diffusione Js=PAC
Elettrodiffusione Js=K4AV
Termodiffusione Js =K AT
Flusso di volume Jy =K, AP
Osmosi Jy =K, An

G =RTIn[S] oL

Flusso unidirezsonalg,

-

Flugso netio

Flusso unidirezionale

Flusso unidirezionald

Concentrazione: 2 M ™

(&}

FIGURA 4.6 Flusso direzionale delle molecole & flusso netto. a)
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Diffusione

Tutte le molecole sono costantemente in movimento. Le molecole gassose e le molecole
in soluzione si muovono continuamente da un punto ad un altro, rimbalzando contro
altre molecole o contro le pareti del contenitore in cui si trovano.

Agitazione termica:

moto browniano > casuale con moltissimi urti
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moto browniano

Coefficiente di diffusione

Il coefficiente di diffusione libera D dipende da:
- temperatura assoluta T
- caratteristiche fisico-chimiche di soluto e solvente

(tipo di urti che subisce la molecola di soluto
- dimensioni molecola: raggio r
- attrito > viscosita liquido)

> D = kT/6mnr

(almeno 10000 volte pit grande nei gas che nei liquidi)
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D = kT/6nnr

Einstein ha dimostrato che I'attrito tra la superficie di una particella e il
mezzo attraverso il quale essa diffonde rappresenta una resistenza al
movimento. Egli calcold che la diffusione & inversamente proporzionale al
raggio della molecola.

Energia cinetica media - Velocita media
dipendono dalla temperatura (assoluta)

La velocita tra due urti successivi
aumenta al crescere della temperatura
diminuisce al crescere del peso molecolare

La legge di Fick puo essere
applicata alla diffusione
passiva attraverso la
membrana cellulare

Cacql > Cacq2

X
La legge di Fick descrive la diffusione libera anche in ambienti
non acquosi e quindi anche nell’lambiente interno libero di una
gualsiasi membrana omogenea

il flusso netto transmembranario & espresso in funzione delle concentrazioni
dentro la membrana :

R(le_ sz)
R = [Cloio/[Clacqua
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Diffusione attraverso doppi strati fosfolipidici
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idrofobiche  molecole polari  molecole polari PClE

Hg() Gatt
CO, Na*
@ loni

0, Benzene Etanolo G|u( osioc  Amminoacidi
h . Pr - r I 1 [-m .
| |
mJ MJ JLJ } Lluj 4

Jﬁ/uuuuguvuulluuvvuuuuvuuuuuu

10 —
Acqua\_ Metanolo, ~
Etanolo % o-Uretano
@
g o
=3 . - Dietilurea
A0 L ] o
=
= ®
E 0.1 @ Etilurea ® Molecole molto piccole
s Urea P og O o Molecole plccoh_e
o ! @ Molecole grandi
® Molecole molto grandi
0,01 — Glicegolo
1 | | |
0,0001 0,001 0,01 0,1

Coefficiente di partizione oliofacqua

Relazione lineare tra coefficiente di partizione olio/acqua e
permeabilitd di membrana. Si noti come la permeahilitd non dipenda
dalla dimensione delle molecole. Due molecole piccole come glicerolo e
uretano hanno permeabilitd molto diverse perché i loro coefficienti di par
tizione differiscono di circa tre ordini di grandezza.

La permeabilita relativa di una molecola attraverso un doppio strato
lipidico e proporzionale al suo coefficiente di ripartizione R tra la fase
di olio e la fase acquosa
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Enfisema e attraverso membrane biologiche
LEC
Area di superficie Solubilita S EEE Concentrazione fuori
delle molecole
della membrana nei lipidi dalla cellula
© Fattori che influenzano la velocita
------ di diffusione attraverso
una membrana cellulare:
Spessore * Solubilita nei lipidi
della + Dimensione molecolare
- membrana + Spessore della membrana
Composizione J' Gradiente di = Gradiente di concentrazione
ﬁ;illdtjics;ratc ,,,,,, concetrazione « Area di superficie della membrana
+ Composizione dello strato lipidico
uc Goncentrazione
all'interno della cellula
La legge di Fick della diffusione dice che: Resistenza di membrana
solubilita
velocita area di superficie x gradiente di concentrazione x permeabilita di membrana Resistenza della membrana e nei lipidi
o —pallpd
di diffusione spessore di membrana dimensioni
della molecola
Cambiando la composizione dello strato lipidico si
pud aumentare o diminuire la permeabilita
di membrana
J.=PAC
e
con P = -D,r/Ax = permeabilita della membrana
r = coefficiente di ripartizione olio/acqua
Riepilogando...

1. Le molecole diffondono da un'area a pit alta concentrazione verso unarea a
concentrazione pil bassa.

2. La diffusione & un processo passivo che hon richiede fonti di energia esterne. Usa solo
I'energia cinetica del movimento molecolare.

3. Si ha uno spostamento netto di molecole fino a quando la concentrazione diventa
uniforme. Il movimento molecolare continua, percié questo & detto equilibrio dinamico.

4. La diffusione & rapida a breve distanza ma molto pil lenta a lunga distanza.

5. La diffusione & direttamente correlata alla temperatura. A temperature pit elevate, le
molecole si muovono pitl velocemente e la diffusione & pit rapida.

6. La diffusione & inversamente correlata alla dimensione molecolare. Piti grande ¢ la
molecola tanto pitl lenta sara la diffusione.

7. La velocita di diffusione attraverso la membrana cellulare dipende dalla capacitda della
molecola di sciogliersi nello strato lipidico della membrana. Le molecole solubili nei lipidi
(lipofile) possono diffondere attraverso la membrana per diffusione semplice.

8. La velocita di diffusione attraverso la membrana & direttamente proporzionale all'area
della membrana. Maggiore l'area, tante pitt molecole possono attraversare la membrana
nell'unita di tempo.

9. La velocita di diffusione attraverso una membrana & inversamente proporzionale allo
spessore della membrana. Maggiore lo spessore della membrana, pit lenta sard la
diffusione.
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