Le giunzioni cellulari

   Nessuna cellula vive isolata in un metazoo (organismo pluricellulare), e per funzionare in maniera integrata i diversi tipi cellulari hanno speciali giunzioni di superficie che permettono o limitano il passaggio di ioni e molecole tra le cellule e fanno aderire le stesse  tra di loro e alla matrice extracellulare.

I tre principali tipi di giunzione sono:

         --le giunzioni strette o zonula occludens (tight junction) 

         --le giunzioni serrate o nexus (gap junction)

         --i desmosomi (zonula e macula adherens)
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Giunzioni strette

   Le giunzioni strette sigillano le cavità del corpo. Esse sono costituite da bande sottili che circondano completamente la cellula e sono in contatto con un'altra cellula. La giunzione stretta è formata da una rete di creste costituite da particelle sottostanti i microvilli. Queste creste appaiono sulla faccia citoplasmatica della cellula. Le particelle sferiche di circa 3-4 nm di diametro, sono di natura proteica. La giunzione stretta è formata da una doppia fila di queste particelle e ogni cellula contribuisce con una fila. Le particelle proteiche determinano la fusione delle membrane plasmatiche creando una barriera impenetrabile. E' stato dimostrato che la giunzione stretta si comporta come una barriera per la diffusione di lipidi e proteine, dalla porzione apicale a quella basolaterale delle cellule epiteliali. 
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GIUNZIONI STRETTE

Giunzione serrate

  le giunzioni serrate permettono il passaggio di piccole molecole tra le cellule adiacenti. Quasi tutte le cellule animali che vengono in contatto tra di loro hanno regioni di giunzioni caratterizzate da uno spazio ben definito riempito di un complesso di particelle. Le particelle cilindriche all'interno di questo spazio rendono questo tipo di giunzione un canale di comunicazione cellula-cellula, in maniera che il citoplasma di una cellula si continui con quello dell'altra. Le giunzioni serrate tra cellule di mammifero, permettono il passaggio di molecole con diametro di circa 2 nm. Negli insetti queste giunzioni sono permeabili a molecole con un diametro di circa 3 nm. Un fine raggiunto dalle cellule per mezzo delle giunzioni serrate è il trasferimento da cellula a cellula di molecole, in maniera che la cellula incapace di sintetizzarle può riceverle dalla cellula vicina. Questo fenomeno è definito come Accoppiamento metabolico o cooperazione metabolica. I canali delle giunzioni serrate si chiudono quando la concentrazione dello ione Ca2+ supera un certo livello. La lisi di una cellula accoppiata ad un'altra, genera l'elevazione del livello del calcio, in tal modo la connessione è interrotta e la cellula sopravvissuta si isola dalla compagna morente. 

  La giunzione serrata è costituita da una proteina chiamata connessina con p.m. 28, 32 KDa. Ogni particella esagonale consiste di 12 molecole di connessina, sei organizzate in un cilindro esagonale in una membrana , unite ad altre sei  organizzate allo stesso modo nella membrana adiacente. Le sei subunità di connessina possono interagire in due modi diversi ma correlati, in uno di questi modi il canale è chiuso, nell'altro risulta aperto. Tale 

[image: image6.jpg]



transizione potrebbe essere mediata dal livello del calcio intracellulare. 

Le giunzione serrate presenti nel cuore sono fondamentali per il suo funzionamento. Le cellule muscolari cardiache (che formano un tessuto muscolare particolare) sono interconnesse da giunzione serrate. Come avviene in altri muscoli, la contrazione delle cellule muscolari cardiache è innescata da un aumento del Ca2+ citosolico. La diffusione del calcio attraverso le giunzioni serrate, coordina il battito di tutte le cellule muscolari di un settore del cuore. Il battito sincrono dei vari settori determina il battito cardiaco. Anomalie della conduzione attraverso le giunzioni serrate possono disincronizzare  la contrazione delle cellule provocando la fibrillazione piuttosto che la contrazione. 
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Struttura dell’emidesmosoma. (a) Come avviene nei
desmosomi, ogni emidesmosoma contiene una placca collegata ai tono-
filamenti del citoscheletro. (b) Come mostra questa fotografia al micro-
scopio elettronico, sul versante esterno gli emidesmosomi contattano

direttamente la lamina basale.
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Desmosomi

Il desmosoma è costituito da un’area pressochè circolare di circa 0,5 m di diametro (macula adherens) o da un anello che circonda la cellula (zonula adherens), situata nella membrana plasmatica di due cellule adiacenti, separate da uno spazio intermembrana di circa 300-500 Å.

La macula adherens o desmosoma puntiforme e a forma discoidale, formato da due placche affacciate e situate ai lati opposti delle cellule adiacenti. Ciascuna placca è composta da una serie di proteine di adesione, fra le quali le più note sono le desmoplachine e le placobiline. Su di ogni placca si inseriscono filamenti intermedi o tonofilamenti (vedi citoscheletro) di cheratina, desmina e vimentina, formando una struttura  a pettine che si estende nel citoplasma, che assicura la resistenza alle forze di trazione. Nello spazio tra le due placche si trova un materiale filamentoso formato dalla desmocollina e desmogleina e proteine trasnmembrana dette caderine. Tali proteine sono calcio dipendenti. Allontanando il calcio le due placche dei desmosomi si dividono, staccando le cellule.
















Gli emidesmosomi, legano la membrana plasmatica alla base della cellula alla sottostante lamina basale. Sul versante citoplasmatico della porzione basale della membrana si trova la placca di adesione, alla quale non corrisponde un’altra placca dal lato opposto. Le proteine della semiplacca si attaccano alle proteine della lamina basale (vedi appunti di istologia), cioè la laminina ed il collagene di tipo IV. Le proteine di legame transmembrana degli emidesmosomi sono una famiglia di recettori per la matrice extracellulare, le integrine (nei desmosomi ci sono le caderine, più adatte per i contatti cellula-cellula)
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desmocollina e desmogleina e proteine trasnmembrana dette caderine.








