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Introduccion a la seccion

organizacion de la materia viva; de aqui se deduce que la comprension del
— funcionamiento celular constituye un elemento fundamental para el conoci-
miento de los fenomenos bioldgicos en su conjunto.

(“\‘ omo fue considerado en el capitulo 4, la célula es 1a forma fundamental de

La primera aproximacion del hombre al estudio de la célula se produjo a través de su
morfologia, anxiliado en sus inicios por instrumentos opticos de amplificacién de
imagenes. Desde los primeros momentos se hizo evidente que las células eran estructu-
ras complejas con elevado nivel de organizacion interna.

El desarrollo de los estudios bioquimicos, que demostraron la posibilidad de analizar
algunas funciones celulares en preparados libres de células -especialmente algunas
actividades enzimgticas-, abrié nn periodo importante de adquisicion de nuevos co-
nocimientos acerca del funcionamiento de estas células. Se descubrieron las vias y
ciclos metabélicos y avanzé de manera extraordinaria el conocimiento sobre la estruc-
tura y funcién de las enzimas, asf como su funcion reguladora en el metabolismo.

En una etapa parecié que el conocimiento bastante completo de la funcién celular
estaba retativamente cerca y que consistiria en identificar todas y cada una de las
enzimas celulares, asi como las reacciones que ellas catalizaban; de este modo, una
imagen reduccionista de la célula, como un pequeiio saco donde las enzimas llevaban
a cabo su funcién, cobrd algiin valor en el pensamiento de los bioquimicos. Pronto esta
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imagen afronté dificultades al ponerse en evidencia que mucltas funciones metabdlicas
requerian, no solo los catalizadores enziméticos correspondientes, sino de determina-
das estructuras con un elevado grado de organizaciin; tal fue ¢l caso de la sintesis de
proteinas en relacién con los ribosomas o de la respiracion celular con las mitocondrias.

De manerasimultinea el desarrollo de los métodos de estudio de lamorfologia celular-
especialmente la microscopia electrénica- fue revelando la extraordinaria compleji-
dad de la citoarquitectura, a ello se unid el cimulo de informacion obtenida mediante
métodos como la histoquimica y la inmunohistoquimica, los cuales permitieron hacer
un andlisis que integrabala estructura y la funcion de diversos componentes.

Hoy resulta evidente que si queremos comprender adecuadamente ala célula, la visién
del pequefio saco repleto de enzimas tiene que ser desplazada por la de un complejo
estructural y funcional, donde tan importantes son las caracteristicas cinéticas de una
enzima come su ubicacion intracelular y sus atributos topolagicos,

De este modo se justifica plenamente la inclusion de esta seccién “componentes celu-
lares” en un texto de bioquimica; desde luego, el lector deber tener presente que el
contenido es eminentemente funcional y los detalles morfolégicos son considerados
en la medida que contribuyen a este objetivo. El estudio cada vez mas complejo sobre
la morfologia celular sigue siendo objeto de estudio primordial en disciplinas de
caracter morfolégico coma la Histologia. Sin dudas nos vamos acercando a una sinte-
sis de conocimientos que muchos reconocen como nna disciplina independiente, 1a
Biologia Molecular, en nuestro caso se considera como una parte de la propia
Bioquimica.

El enfoque eminentemente funcional nos ha decidido tratar los aspectos estructurales
de algunos componentes celulares (mitocondrias y ribosomas) en capitulos de otras
secciones donde se estudian sus funciones.

En esta seccién se tratan aspectos estructurales y funcionales de los componentes
celulares, cuzles son ia membrana plasmatica y los organelos membranosos intracelulares,
el niicleo celular y el citoesqueleto.

En este texto podra comprobarse como estos conocimientos son retomados necesaria-
mente para lograr mejor comprension del funcionamiento y regniacion del metabolis-
mo celular, cobrando fuerza una concepciion de la relacidn estructura-funcién a todos
los niveles de organizacién de la materia viva.

Sin embargo, debe quedar claro que una célula es un objeto muy complejo, con un
elevadisimo grado de organizacién cuya comprension requiere aiin de intensas inves-
tigaciones.




CAPITULO

Las membranas bioldgicas son organizaciones supramacromoleculares flexibles
y fluidas que delimitan las células del medio circundante (membrana plasmitica), o
constituyen el sistema de endomembranas caracteristico de las células eucariotas y
que condiciona la compartimentacion de éstas; ademads, las membranas delimitan a
muchos organelos citoplasmaticos.

Aunque la composicién molecular de las membranas biolégicas varia segin el
tipo de célula del cual forme parte, e incluso de su localizacién intracelular, todas ellas
presentan un conjunto de caracteristicas comunes tanto en relacién con su composicién
molecular y su organizacién estructural general como con sus funciones bsicas.

En este capitulo se estudiardn estas caracteristicas comunes a todas las membranas
hiolégicas y ademads, se trataran las especificidades estructurales generales de la
membrana plasmitica, haciendo énfasis en algunas de sus funciones, particutarmente
1as relacionadas con el paso de sustancias a través de ella.

Componentes moleculares de las membranas

Las distintas membranas biolégicas estin constituidas fundamentalmente por
lipidos y proteinas, poseen ademas, gliicidos en pequeiias cantidades. Los lpidos y las
proieinas son los componentes fundamentales que se encuentran en proporciones
variables segiin el tipo de membrana; en las membranas mielinicas los lipidos
constituyen cerca del 80 % de sumasa y las proteinas alrededor del 20 %, en tanto que
en la membrana interna de las mitocondrias la proporcion de ambos constituyentes es
inversa,-20 % de lipidos y 80 % de proteinas. Entre estos limites existe una gama de
proporciones diversas de dichos componentes; analizaremos algunos aspectos
particulares de cada uno de los componenies moleculares de las membranas.

Lipidos de membrana

Laoslipidos que se encuentran formando parte de las membranas presentan la propiedad
de ser anfipiticos, como se recordard, éstase debe ala presencia en la estructura lipidica de
una porcién polar y otra apolar (capitulo 13). Dichoslipidos de membranas son fosfatidos
de glicerina y esfingolipidos; los triacilglicéridos se encuentran en cantidades infimas.
Algunos tipos de membrana poseen colesterol y ésteres de colesterol.



La caracteristica anfipatica de los principales lipidos de las membranas condiciona
la organizacién estructural de éstos en forma de micela o bicapa (Fig. 20.1), en la cual
los grupos polares se disponen hacia el exterior de ésta e interactdan con el medio
acuoso a través de puentes de hidrégeno y de interacciones electrostaticas. Las cadenas
apolares, a su vez, se dirigen hacia el interior, entre ellas se establecen atracciones por
uniones hidrofébicas y por fuerzas de Van der Waals.

Fig. 20.1. Representacidén espacial de un segmento de bicapa lipidica. En negro, dtomos de carbono;
en rojo, de oxigeno; en blanco, de hidrigenos y en amarillo de fésforo,
(Tomado de Bioguimica. L Stryer. Segunda edicién, 1982).

Enla Fig. 20.2 puede apreciarse la forma en que el colesterol se relaciona con los
tostolipidos; como se ha dicho, 1a bicapa, estructura fundamental de las membranas, es
fluida; ello depende de su composicién. La longitud de ]a cadena y el grado de insatu-
racion de los Acidos grasos, —gue constituyen los fosfitidos de glicerina y
esfingolipidos— influyen de forma determinante en esta propiedad; de esta manera los
acidos grasos de cadena corta y los insaturados limitan el “empaquetamiento” de las
cadenas hidréfobas y por tanto contribuyen a la fluidez. La presencia de colesterol en
la membrana ejerce efectos sobre su fluidez.

La bicapa lipidica es asimétrica, ya que la disposicién de sus componentes difiere
en cada una de las capas. La mayoria de las moléculas de fosfatidil serina y fosfatidil
etanolamina se encuentran en la capa interna, en tante que, en la externa predominan
las de fosfatidil colina y esfingomielina; el difosfatidil glicerol se encuentra séloen la
membrana interna de la mitocondria y en algunas membranas bacterianas. El inositol
en el fosfatidilinositol, asi como el 4,5-difosfoinositol fosfoglicéride (PIP,) forman
parte también de la membrana plasmdtica y en ¢l caso del PIP, es fuente de 2 segundos
mensajeros.

Los plasmalégenos forman parte también de algunas membranas como el tejido
nervioso y el corazén, Como veremos mis adelante, algunos glicidos se unen a lipidos
formando los glucolipidos.

El espesor de la bicapa lipidica mide aproximadamente entre 6 y 9 nm parala
mayoria de las membranas; esta bicapa se comporta como una barrera permeable para
las sustancias lipidicas, e impermeables a los iones y compuestos polares con la
excepcion del agua (Fig. 20.3).
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Fig. 20.2. La estructura policiclica del colesterol influye en Ia fluidez de las membranas. Obsérvese
la forma en gue este compuesto interactiia con los fosfolipidos de una de las capas lipidicas.
(Tomado de Molecular Biology of the cell. B. Alberts et al., 1983).

En estudios experimentales efectuados con bicapas lipidicas artificiales, preparadas
en el laboratorio a partir de fosfolipidos y algunas proteinas, se comprueba que éstas
muestran la caracteristica de disponerse en forma de Idiminas extensas de manera
espontinea; tienen ademis, la tendencia a autoensamblarse y constituir compartimientos ;} z 1 { }
cerrados, y si se provoca su disrupceién, son capaces de autorrepararse.

Los sistemas artificiales de membranas han sido muy estudiados con el objetivo 1 ! U ”
de esclarecer las propiedades y funciones de las membranas biologicas; estos sistemas
se han empleado para formar liposomas, preparando diversos tipos de vesiculas. Los
liposomas formados han side empleados con propdsitos terapéuticos, como via para

i
N

Fig. 20.3. Estructura basica de las membra-

{l\
ll

introducir en la célula algunos agentes farmacolégicos. nas biolégicas. Los lipidos

anfipaticos se disponen de manera
tal que forman una bicapa en la
cual las cabezas polares se dispo-
nen hacia las superficies externas,
en tanto que las colas apolares se
locatizan hacia el interior.

Proteinas de membrana

Las proteinas son componentes fundamentales de las membranas, que desempefian
funciones esenciales no sélo porque contribuyen a la organizacién estructural, sino
que manifiestan actividades diversas como enzimas, proteinas transportadoras o
formadoras de canales, las cuales permiten que se produzca el paso de moléculas a
través de las membranas plasmiticas o entre compartimientos celulares. Las proteinas
cumplen ademas la funcién de receptores de membrana, capaces de interactuar con
ligandos especificos por medio del reconocimiento molecular; ello provoca que se
produzca una respuesta celular determinada.

Las proteinas segiin su localizacién en la membrana se clasifican en periféricas o
extrinsecas e integrales o intrinsecas (Fig. 20.4); las segundas constituyen mds del
70 % del total y se encuentran parcial ¢ completamente incluidas dentro dela
membrana, por tanto, sélo pueden ser extraidas por medios drasticos como es el uso de
detergentes o solventes organicos. Estas proteinas son casi siempre insolubles en
solventes polares y pueden disponerse de lado a lado de la bicapa lipidica, y en ese
caso se denominan proteinas transmembranales.

La disposicién de las proteinas intrinsecas se muestra en la figura 20.5 donde se  Fig. 20.4. Las proteinas de las membranas
puede apreciar la orientacién de los residuos de los amino4cidos apolares hacia el pueden ser intrinsecas o integrales
exterior -en la zona de 1a molécula incluida dentro de la membrana-, y una localizacion (a,by )y exirinsecas o periféricas

. e . . . ( d ), segiin su ubicacién en el in-
de los radicales de aminoscidos polares hacia la superficie- en la zona que queda por
fuera de la bicapa. Los receptores de membrana, las proteinas transportadoras, las
proteinas que conforman canales y muchas enzimas son proteinas integrales.

terior o en la superficie de aqué-
llas.

(Tomado de Bioquimica. L. Stryer.
Segunda edicién, 1982).
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Fig. 20.5. Disposicion en la membrana plasmitica de la glicoforina, proteina intrinseca de los
glébulos rojos humanos.
(Tomado de Bioquimica. L. Stryer. Segunda edicién, 1982},

Las proteinas periféricas se disponen en la superficie interna o externa de 1a bicapa
¥ se unen, por interacciones débiles de tipo electrostatico, a la cabeza polar de los
lipidos de la membrana, por lo cual son facilmente separadas con el uso de soluciones
salinas. Estas proteinas son solubles en solventes polares. Entre las proteinas periféri-
cas hay algunas con actividad enzimitica.

Las porciones de las proteinas de membrana que se incluyen en la bicapa lipidica
poseen elevado contenido de aminoacidos apolares, con predominio de 1a estrmctura
en hélice o 6 de conformacion [3; como fue estudiado en el capitulo 12, 1a estructura en
hélice o de las proteinas minimiza el caracter hidrofilico del enlace peptidico.

Ghicidos de membrana

En todas las células eucariotas se encuentra una cantidad de ghicidos, formando
parte de las membranas, particularmente de la plasmatica. Los glicidos se hallan unidos
de forma covalente a lipidos o proteinas para formar glicolipidos o glicoproteinas,
respectivamente. La fraccién glucidica constituye entre 2 y 10 %; desde el punto de
vista estructural son oligosacaridos, que en su mayoria estan unidos a proteinas y en
menor cantidad alos lipidos. Los oligosaciridos de las membranas estin dispuestos
hacia la cara no citoplasmatica (Fig, 20.6), éstos cumplen las funciones siguientes:

1. Contribuyen ala orientacion de las proteinas en la membrana.

2. Participan en la interaccion entre membranas de células distintas.

3. Tienen una funcién fundamental en kas propiedades inmunoldgicas
delas membranas.

Los azicares que se encuentran formando parte de estos glicolipidos y
glicoproteinas son: glucosa, galactosa, manosa, fucosa, N acetil galactosamina y el
dcido sidlico, La asimetria se mantiene debido a que el paso espontaneo de moléculas
de una capaa Ia otra es casi nulo.

Modelo del mosaico fluido

El modelo de miemibrana del mosaico fluido fue propuesto por Singer'y Nicolson
en 1972, éste es capaz de explicar numerosas propiedades fisicas, guimicas y biol6gicas
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Fig. 20.6. Representacién de la capa lipidica externa de una membrana plasmitica hipotética. Los
oligosacaridos integrantes de los ganglidsidos estdn constituides por diversos monosacd-
ridos indicados con letras.

{Tomade de Molecular Biology of the cell. B. Alberts et al., 1983).

de las membranas; se acepta universalmente como la organizacion estructural mas
probable de los componentes de las membranas bioldgicas.

El modelo se propuse sobre la base del estudic de la composicion quimica y
propiedades fisicas de las membranas biolégicas, asi como de resultados experimen-
tales en los cuales se compard el comportamiento de membranas sintéticas preparadas
en el laboratorio, a partir de una mezcla de fosfolipidos y algunas proteinas, con el
comportamiento de las membranas naturales.

Enlafigura 20.7 puede apreciarse una representacion esquematica del modelo. Se
considera que las proteinas forman un mosaico dentro de la bicapa lipidica, que
constituye la estructura basica; ademsis, las proteinas experimentan movimientos
laterales. En este modelo puede observarse la disposicion de los ghtcidos en la cara no
citoplasmatica; las proteinas periféricas se localizan hacia ambos lados, y ¢l conjunto
adopia una estructura tridimensional compacta y flexible.

o Bicapa
‘ | lipidica

: REAR el Fig, 20.7. Modelo del mosaico fluida.
N S (Tomado de Bioquimica. L. Stryer.
Segunda edicidn, 1982),

' El grado de fluidez de una membrana influye en sus funciones, si aumenta su
fluidez se incrementa su permeabilidad al agua y a otras moléculas e iones, en tanto
que se obtiene un efecto contrario si disminuye la fluidez.

Resumiendo, el modelo del mesaico fluido considera:

1. Los lipidos y proteinas organizadosen forma de mosaico.

2. Las membranas son estructuras fluidas donde los lipidos y proteinas pueden efec-
tuar movimientos de traslacién dentro de la misma capa.

3. Asimetria en la disposicion de los lipidos, las proteinas y especialmente los ghicidos.
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Bicapa
lipidica

Membrana plasmatica

La membrana plasmitica se organiza como una doble capa continua, delgada, de
4 a 5 nm de espesor. En algunas células, por fuera de la membrana, existe una cubierta
celular que la cubre y protege. La membrana plasinatica individualiza ala célula y
permite gue ésta se relacione con el inedio; su desarrollo constituyd un evento crucial
en el proceso de evolucion de la materia viva (capitulo 3).

La membrana plasindtica esta constituida de forma similar a la descrita para las
membranas biolégicas, por lo cual aqui trataremos solo las particularidades mas
relevantes.

En un mismo tipo de membrana plasmética se han podido aislar e identificar unas
100 proteinas diferentes, ¥ teniendo en cuenta los distintos tipos de membranas plasma-
ticas estudiadas se ha determinado 1a presencia de numerosas enzimas, algunas de ellas
exhiben una lacalizacion histica especifica, como las disacaridasas —localizadas en las
microvellosidades de la mucosa intestinal—, en tanto otras presentan una ubjcacién
mas universal ~ATPasa dependiente de Na* vy K,

Las proteinas transportadoras, las que forman canales y los receptores de membrana
tienen una especial relevarcia, ya que desempeiia una funcidn vital en el intercambio
de sustancia, energia e informacién de la célula con su entorno (Fig. 20.8). Las proteinas
de membrana pueden presentar ademas funcién cstructural, constituir antigenos o
alguna otra funcién espccifica.

Ligando
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canales transportadora

Fig. 20.8. Tipos de proteinas de membranas. Obsérvese como todas cllas son profeinas integrales.

La membrana plasmatica del eritrocito (figura 20.9) ha sido muy estudiada
debido a la relativa facilidad de su aislamiento y purificacién, contiene 52 % de
proteinas, 40 % de lipidos v 8 % de glicidos en forma de oligosacarides. La
distribucién de las proteinas en Ia bicapa es también asimétrica, las periféricas que son
mds solubles se encuentran en la cara citoplasmatica, las externas estin mais asociadas
alos lipidos. Las glicoproteinas se disponen en la cara externa o luminal. En el capitulo
63 el lector puede ampliar detalles al respecto.

Las proteinas transportadoras son proteinas integrales de membrana, tienen
especificidad y se uneu a la sustancia que se debe transportar. Los canales o poros son
proteinas intrinsecas que crean un ambiente “acuose™ en su interior debido a la
conformacién adoptada por sus niveles terciarios y cuaternarios, lo que permite la
difusidn de sustancias en ambos sentidos a través de la membrana; las sustancias se
mueven a favor del gradiente. Aungue estas proteinas canales muestran cierta
especificidad, no se unen a la sustancia que se debe transportar y laselectividad parece
miis bién estar relacionada al tamaiio y carga eléctrica de la sustancia transportada. El
flujo a través del canal se controla por la regulacion de su aperturay cierre.

Las proteinas receptoras son proteinas transmembranales cuya funcién
especializada es constituir un eslabén fundamental en }a comunicacién intercelular,
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ellas captan algunas sefiales quimicas del exterior y trasmiten una informacién hacia
el interior de la céhila. No todas los receptores son proteinas de membrana, pues en
algunos casos la protcina receptora se encuentra localizada en el interior de la célula y
no forma parte de la membrana plasmatica. Se hace referencia solo a los receptores de
membrana. Estos de acuerdo con sns respuestas ante las sefiales pueden:

1. Regular el paso de determuinadas sustancias o jones a través de canales.
2, Modificar la actividad de algunas enzimas.

3. Provocar camhios de conformacion y funcién de determinadas proteinas.
4. Facilitar procesos de endocitosis.

5. Inducir la transcripeion de algiin segmento del ADN.

La estructura de los receptores es muy variada, pueden estar formados por nna
cadena polipeptidica o constituir oligémeros mis o menos complejos. En muchos
casos se pueden distinguir 3 dominios: uno cxtracelular, glicosilado, relacionado con
¢l reconocimiento molecular de la sefial quiniica; otro que atraviesala membrana, y un
tercero, intracelular relacionado con la trasmision de Ia informacién (Fig, 20.10).

DT

Bicapa
lipidica

-"-’-‘------ K o S e o X X

CClI

DC
a) b)

Fig. 20,10. Estructura de un receptor de membrana. (a) Diferentes dominios: DE dominio extracelular
por donde se une ¢ ligando, DT dominio transinembranal y DC dominio citoplasmatico por
donde se expresa o trasmite la respuesta a la sefial. (Iy) Al unirse ¢l ligando se produce una
fransconformacién que provoca la activacién def centro catalitico inactivo (CCI) y se
convierte en centro catalitico activo (CCA), lo ue permite que ocurra la reaccién enzimitica.

Fig. 20.9. Disposicién de la banda III y de

la glicoforina (GP} en la membra-
na del eritrocito.

{Tomado de Molecular Biology of
the cell. B. Alberts et al., 1983).
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Fig. 20.11. Microfotografia electréniea de
la superficie de un linfocito. La
tincidn especifica permite ver la
cubierta celular o glicocalix,
(Tomado de Molecular Biology of
the cell. B. Alberts et al., 1983).

Elreconocimiento y unién de Ja sefial al dominio externo de la proteina receptora
provoca un cambio conformacional en ésta, el que se trasmite al dominio intracelular
y desencadena el tipo de respuesta correspondiente. En el capitulo 59, en ocasion del
estudio de la comunicacién celular, el lector podra ampliar este aspecto.

Las nembranas plasmaticas de células animales poseen colesterol en cantidades
elevadas, hasta una relacién de 1:1 con los fosfolipidos. De igual forma el contenido
de oligosacaridos es relativamente elevado, al compararlo con el de otro tipo de
membranas como se puede comprobar en la tabla 20.1.

Tabla 20.1. Comiposicidn aproximada de lipidas en distintas membranas celulares

Tipo de lipido MPH MPE MIE MIT RE
Colesterol 17 23 22 3 6
Fosfatidiletanol amina 7 18 15 3s 17
Fosfatidilserina 4 7 9 2 5
Fosfatidilcolina 24 17 10 39 40
Esfingomielina 19 18 8 0 5
Glicolipidos 7 3 28 fz tz
Otros 2 13 8 21 27

Los valores s¢ dan en por cientos del peso total de lipidos.
Leyendas: MPH: membrana plasmética hepatica. MPE: membrana plasmética del eritrocito. MIE:
mielina. MIT: mitocondria, RE: reticulo endoplasmico. trz: trazas.

Los ghicidos presentes en la membrana parecen tener importancia en las
interacciones de las células, especificamente en el reconocimiento entre ellas.

A lazona externa de la membrana plasmatica, abundante en glicidos, se le
conoce con el nombre de glicocalix (Fig. 20.11). Con frecuencia se adsorben
glicoproteinas y proteoglicanos, secretados por la propia célula, a esta cara externa de
la membrana plasmatica,

Glicocalix

mbrana plasmaética
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La cubierta celular estd formada por polisacaridos. En las células vegetales la
pared celular est4 constituida por celulosa y pectina. En algunas células animales esta
presente una capa de heteropolisacirido que rodea a la membrana y formala cubierta
externa; ésta, aunque no tiene funcion relacionada con la permeabilidad de la membrana,
puede sin embargo, actuar como filtro, por ejemplo, el acido hialurénico presente en el
tejido conectivo puede, en cierta medida, modificar la velocidad de difusién a través
dela membrana.

Funciones de la membrana plasmitica
Las membranas plasmaticas presentan un conjunto de funciones como:

1. Delimitan la ¢élula y la interrelacionan con otras.

2. Presentan permeabilidad selectiva, permiten el paso libre de algunas sustancias ¢
impiden el de otras segiin el tamafio y sclubilidad de éstas.

3, Participan en los mecanismos mediante los cuales la célula secreta y expulsa
sustancias al exterior.

4. Contribuyen al mantenimiento del balance hidromineral de las células.

5. Trasmiten ondas excitatorias a las células vecinas en respuesta de algunas sefiales.

6. Reciben sefiales del medio a través de las proteinas receptoras de membranas.

7. Participan en el transporte selectivo de sustancias entre la célula y el medio.

8. Incorporan grandes moléculas mediante el mecanismo de fagocitosis.

9. Confieren especificidad antigénica ala célnla,

Transporte de sustancias a través de las membranas

Por su naturaleza apolar la bicapa lipidica de la membrana plasmatica actia como
barreraimpermeable para los iones y las moléculas polares con la excepcion del agua.
El transporte de moléculas pequefias a través de la bicapa lipidica se realiza mediante
proteinas transmembranales especializadas; estas moléculas transportadoras son muy
especificas y cada una acepta una determinada molécula o un grupo de eilas muy
relacionadas. El paso de moléculas mayores, como las macromoléculas, a través de las
membranas se produce por los mecanismos de endo y exocitosis, que serdn estudiados
en el capitulo 21. Algunas moléculas apolares si son capaces de atravesar libremente la
bicapa lipidica, ello depende de su solubilidad y tamafio. (Fig. 20.12).

Existen mecanismos diferentes relacionados con el transporte de sustancias a
través de las membranas: en algunos casos el paso se produce sin la intervencion de
transportador alguno ( difusién simple y dsmosis ), en otros, el paso ocurre con la
participacion de alguna proteina transportadora (transporte pasivo y activo ) o que
delimita un espacio por donde pasa la sustancia ( poros o canales ); y en otras ocasiones
el paso ocurre por movimientos de la membrana que incluye a la sustancia que se debe
transportar (endocitosis o exocitosis).

Difusién y 6smosis

En el primer caso se trata de moléculas para las cuales la membrana plasmatica es
permeabie, lo que le permite difundir, esto dependerd tinicamente de la diferencia de
concentracion de dicho soluto fuera y dentro de la célula, o sea, de su gradiente de
concentracién. La velocidad de difusion en este caso es directamente proporcional a la
diferencia de concentracion del soluto.

Este tipo de transporte se realiza a favor del gradiente y no requiere de energia ni
de transportador, aunque en algunos casos, participan algunas proteinas que forman
canales y permiten el paso de determinadas sustancias mediante el mecanismo de

Moiéculas
apolares

Moléculas  H,0

urea
polares  olicergl )

pequenas Q.

Moléculas glucosa

polares mayores sacarosa

Tones

Bicapa lipidica

Fig. 20.12. Permeabilidad selectiva de la
bicapa lipidica.
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Fig. 20.13. Mecanismo de difusién simple.

Este ocurre a través de la bicapa
lipidica o en algunos casos, a tra-
vés de proteinas gque funcionan
como canales.

{Tomado de Munlecular Biology
of the cell. B. Alberts et al., 1983).

Fig. 20.14. a) Dos disoluciones de coneen-

traciones diferentes del mismo
seluto, separadas por una mem-
brana semipermeable gue permite
¢l paso del disolvente pero no del
soluto. Ll disolvente pasara del
compartimento de menor concen-
tracién (C)) al de mayor concen-
tracién (C,} hasta que se igoalen
las concentraciones en ambos la-
dos, b) la columna del liguido sube
en C,ybajuen C. Ala presién
que se debe ejercer en C, para
evitar ol ascenso de la columna de
liquido s¢ denomina presidn
osmdética.

difusién simple (Fig. 20.13). Al igualarse las concentraciones de la sustancia
transportada, fuera y dentro de la célula el flujo neto se hace cero.

La dsmosis es un caso particular de la difusion simple, pues lo que atraviesa la
membrana es el liquido. Si en ambos lados de una membrana semipermeable existen 2
soluciones con concentraciones diferentes de un soluto que no puede atravesarla, se
produce el paso del solvente acuoso desde el lado donde se encuentra la solucién mas
diluida hacia ia mds concentrada, hasta que ambas concentraciones se igualen. Se
conoce como presidn osmoética a la fuerza que hay que ejercer en el lado de 1a solucion
mis concentrada ( C, enla figura 20.14) para impedir el paso del agua desde el lado de
Ia solucién mas dilvida (C enla figura).
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Membrana semipermeable

Transporte mediante proteinas

Poros o canales

Fl transporte con la participacién de proteinas puede ser por poros o canalesy en este
caso ¢l mecanismo es similar al de difusion simple, como se ha sefialado. Los canales y los
poros son proteinas transmembhranales que delimitan espacios a través de los cuales se
realiza el paso de algunas sustancias; los poros son menos selectivos y dejan espacios
mayores, un ejemplo lo constituyen los poros de la membrana nuclear. Los canales poseen
mayor selectividad en cuanto a la sustancia que los atraviesa, esta selectividad parece
estar relacionada con su tamafio y carga, pues no presentan sitios de union para ellas. A
diferencia de los poros, que siemprc se mantienen abiertos, la apertura y cierre de los
canales estdn regulados por determinados ligandos u otras sefiales, un ejemplo lo
constituyen los canales del Na*.

as2
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Transporte pasivo

En el transporte pasivo participan proteinas transmembranales conocidas como
permeasas o “translocasas™ , este tipo de transporte se realiza también a favor del
gradiente y se le {lama pasivo porque no requiere de energia.

Las proteinas transportadoras reconocen a la o las sustancias especificas
transportadas por ellas; tienen un comportamiento similar a las enzimas en cuanto asu
capacidad para saturarse, asi como para experimentar inhibicién de tipo competitiva.
La diferencia fundamental con las enzimas es que no transforman su ligando.

Cuando la proteina transportadora es capaz de transportar sélo una molécula, se
dice que el proceso es uniporte; cuando el paso de una determinada sustancia depende
del trasporte simultsineo de otra, el proceso se denomina cotransporte. Este se designa
como simporte si el paso de ambas sustancias se produce en el mismo sentido, en caso
contrario se conoce como antiporte.

Enla figura 20.15 se observa la forma de actuar de una proteina transportadora en
el caso de uniporte, ésta presenta 2 conformaciones; también se aprecia como el paso
de una a otra resulta esencial para la realizacion de su funcién, En la figura 20.16 se
puede apreciar la diferencia que existe en el comportamiento en la velocidad de
transporte en el caso de la difusion simple y la facilitada (transporte pasivo).
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/
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Velocidad de transporte

7
3

Concentracion de la
molécula transportada

Transporte activo

Las proteinas que intervienen en el transporte activo se conocen con el nombre de
bombas y son proteinas transmembranales. La concentracion de iones y otros solutos
en el interior y exterior de las células es diferente (tabla 20.2); esta diferencia es
esencial en el mantenimiento de un potencial energético, debido a la existencia de un

Fig. 20.15. Mecanismo de transporte pasi-
vo. El cambio de conformacién
resulta esencial para la funcion de
la proteina transportadora,
(Tomado de Molecular Biology
of the cell. B. Alberts et al., 1983).

Fig. 20.16. Cinética del transporte en el caso
de 1a difusién simple y la difusién
facilitada. Ohsérvese gue el com-
portamicnto cinético en el segun-
do caso resulta similar al de las
enzimas.
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gradiente de concentracion y ala diferencia de cargas eléctricas, lo que condiciona el
potencial electroquimico, este dltimo esti ligado a procesos flundamentales como la
generacion del impulso nervioso, la contraccion muscular y la sintesis de ATP. El
mantenimiento de la concentracion ionica diferente dentro y fuera de la célula se
garantiza por la existencia del transporte activo.

Tabla 20.2. Concentracion iénica ( mEq.L"' ) dentro y fuera de Ia membrana celular, en

mamiferos
Componente Concentracionintracelular  Concentracion extracelular
Cationes
Na* 8-15 145
K+ 140 5
Mg 30 1-2
Ca* 1-2 2.5-5
H* 4 x 19+ 4 x 103
Aniones
Cr 4 110

Nota: También constituyen aniones numerosas proteinas, los acidos nucleicos y otras sustancias

El transporte activo se realiza en contra del gradiente de concentracion, por lo
cual requiere de energia, un ejemplo tipico y muy estudiado lo constituye la enzima
adenosin trifosfatasa dependiente de Na* y K- (ATPasa Na*-K*dependiente), esta enzima
constituye una bomba que utiliza 1a energia de hidrélisis del ATP para extraer 3iones
Na* hacia el espacio extracelular e incorporar 2 iones K* hacia el interior de 1a misma
célula (Fig. 20.17). Puede comprobarse cémo se le une un grupo fosfato del ATF, lo
cual condiciona el cambio conformacional que fe permite realizar su funcién.

Lahomba de Na*-K* contribuye aregular el volumen celular, ya que cooperapara
mantener la concentracion de solutos denfro y fuera de la célula donde las
macromoléculas y otros compuestos cumplen funciones importantes.

HE € B u Ju
% eyl

il
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Fig. 20.17. La bomba de Na*-K* requiere ¢nergia en forma de ATP para su accién, La proteina se
fosforila y experimenta una transconformacion, la cual resulta necesaria para realizar su
funcidn. Al desfosforilarse 1a bemba recupera su conformacion inicial.

(Tomado de Molecular Biotogy of the cell. B. Alberts et al., 1983).
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Potencial de membrana en reposo

La diferencia del contenido iénico dentro y fuera de las células condiciona una
diferencia de potencial eléctrico, donde el interior de la célula s mas negativo que el
exterior; esta diferencia se debe en gran medida al funcionamiento de las bombas, en
especial a la ATPasa Na~-K* dependieute, va que provoca en su accion un deshalance
instantaneo de cargas por ka salida de 3 iones de sodio y la entrada de 2 de potasio. A
esta diferencia contribuye, adeinas, la presencia de proteinas aniénicas de forma
predominante en ¢l interior de Ia célula.

Ladiferencia de potencial entre el exterior y el interior de las células oscila de -20 a
-200 mv y el valor en muchos tejidos, como el nervioso, es de -70 myv.

Si por alguna causa, como pudiera ser la entrada deiones de sodio al interior de la
célula , la diferencia de potencial se hace menor, se produciria una despolarizacion. Por
el contrario, i la entrada de iones cloruro (Cl') o la salida de K provoca nn incremento
de la diferencia de potencial con respecto al valor de reposo, en esc caso se produce
una biperpolarizacion. Estos cambios de los valores de potencial en las células
excitables estin relacionados con la trasmision del impulso nervioso (capitulo 64) y
otros procesos fisioldgicos.

Diferenciacion de la membrana plasmitica

La membrana plasmatica de algunas células experimentan diferenciaciones
relacionadas con su especializacion, ello permite que cumplan mejor su fnncidn; de
esta manera se puede encontrar la estructura en forma de reborde “‘en cepillo™ presente
en los tibulos renales; o las diferenciaciones que hacen posible la unién o adherencia
con otras células como los desmosomas o nexus, o la disposicion caracteristica de la
membrana plasmatica de las células de Ja mucosa intestinal; en este altimo caso se
comprueba la presencia de abundantes proyecciones finas del citoplasma cubiertas
por lamembrana plasmitica denominadas microvellosidades (Fig. 22.18), que aumentan

Fig. 20.18. En la microfotografia puede
observarse cl reborde en cepille
de la mucosa intestinal. Las
microvellosidades incrementan
notablemenie l1a superficie de ah-
sorcion.

(Tomado de Histologia. 1), Ferret.
Cuaria edicién, 1975),
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considerablemente la superficie de absorcién efectiva, aspecto fundamentat en la
funcién de dichas células,

Resumen

Las membranas hiolégicas son organizaciones supramacromoleculares flexi-
bles y fluidas, formadas fundamentalmente por lipidos y proteinas en proporciones
variables segiin el tipo de célula y la localizacidn intracelular de la membrana.

Ademads de lipidos y proteinas, las membranas animales suelen tener determi-
nados tipos de glicides en su composicién, los lipidos presentes en estas estructuras
s¢ caracterizan por ser anfipiticos y se organizan formando bicapas que confor-
man la estructura bésica de las membranas.

Las proteinas pueden ser extrinsecas o intrinsecas de acuerdo con su ubicacién
en las superficies o en el interior de la bicapa, respectivamente. Las intrinsecas son
mis abundantes y entre ellas se encuentran numerosas enzimas, las proteinas trans-
portadoras y los receptores de membranas.

Los ghicidos se encuentran unidos a proteinas o lipides formando glicoproteinas
o glicolipidos, se localizan hacia la cara externa o luminal de las membranas y
contribuyen a la orientacién de las proteinas.

La membrana plasmiitica estd formada por una doble capa continua y delga-
da, que delimita a 1a célula y permite que ésta se relacione con el medio; por fuera
de la membrana plasmadtica existe una cubierta celular que la cubre y protege. Las
funciones de esta membrana son variadas, pero el paso selectivo de sustancias es
una de [as funciones mds importantes.

La bicapa lipidica resulta permeable a las moléculas apolares, e impermeable
a los iones y moléculas polares con la excepcidn del agua. L.a incorporacion de
macromoléculas a través de las membranas se produce por el mecanismo de
endocitosis que serd objeto de estudio en el capitulo 21.

Los mecanismos de transporte de sustancia a través de la membrana son de 3
tipos: difusién simple, transporte pasivo y transporte activo. En el primer caso no
se requiere de transportador ni de energia y el paso del soluto se realiza a favor del
gradiente. El iransporte pasivo se realiza también a favor del gradiente de concen-
tracién, pero se requiere la presencia de una proteina transportadora aunque no se
precisa de energia. El transporte activo requiere la participacién de algunas pro-
teinas conocidas como hombas, que funcionan con consumo de energia; el paso de
sustancia en este caso se realiza en contra del gradiente de concentracidn, un ejem-
plo tipico de este tipo de transportador lo constituye la ATPasa Na*-K* dependiente.

Las membranas plasmdticas experimentan diferenciaciones relacionadas con
la especializacidn ceiular, que le permiten a la célula realizar de manera mas
eficiente su funcién,

Ejercicios

1. ; Por qué las membranas bioldgicas constituyen estructuras supramacromoleculares?

2. Enumere los componentes fundamentales de las membranas bioldgicas y explique
las proporciones en que ellos se encuentran.

3. ; Cuél es la propiedad comin que tienen los lipidos presentes en las membranas
bislogicas y diga por qué esta propiedad es fundamental para constituir 1a estructu-
ra basica de las membranas?

4, Enumere los distintos tipos de lipidos y expligne c6mo se disponen en las membra-
nas.

5. Cite los distintos tipos de proteinas presentes en las membranas bioldgicas y expli-
que las diferencias entre ellas.
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6. Mencione las distintas funciones que cumplen las proteinas en la membrana
plasmatica.

7. Explique la importancia del caricter informacional en la realizacién de las funcio-
nes de las proteinas de membrana.

8. Explique la disposicién de los gliicidos en la membrana plasmatica,

9. Cite las funciones de la membrana plasmatica.

10. Establezca una comparacion entre la difusion simple y el transporte pasivo en
relacion con requerimientos energéticos, necesidad de proteina transportadora y
direccién del flujo de sustancia.

11. Establezca una comparacion entre el transporte activo y pasivo. Refiérase alos 3
aspectos indicados eu el ejercicio mimero 10,
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