
 ECM

 PROTEIN
E STRUTTURA

LI

 CO
LLAG

EN
I

 conferiscono resistenza a trazione

 25%
 proteine totali

 caratteristiche

 com
posizione am

m
inoacidica

 tanta glicina
 AA piccolo --> non ostacola l'avvolgim

ento delle 3 catene

 idrossiprolina

 idrossilisina

 25 tipi di catene α diverse
 derivano da 25 geni diversi

 diverse com
binazioni

 15 tipi diversi di m
olecole di collagene

 creazione fibra

 1. avvolgim
ento di 3 catene polipeptidiche α

 destrorsa

 rigida

 2. procollagene a tripla elica con estrem
ità AA destrutturate

 3. peptidasi del procollagene taglia le estrem
ità --> m

olecola di collagene

 4. assem
blaggio spontaneo delle m

olecole --> allineam
ento laterale e testa-coda

 5. form
azione fibrilla di collagene

 disposizione sfasata alternata
 striatura

 tipi I, II, III e V

 6. Assem
blaggio a form

are una fibra di collagene
 contengono circa 270 m

olecole di collagene

 nel lum
e del R.E.

 secrezione dalla cellula

 ELASTIN
E

 conferiscono flessibilità ed elasticità

 esem
pi

 tessuto polm
onare

 arterie

 cute

 intestino

 costituite da 
 glicina

 prolina

 m
olecole legate tram

ite legam
i covalenti tra residui di lisina

 legam
i crociati

 ↑ età --> ↑ n° legam
i --> ↑ rigidità

 ossa e articolazioni m
eno flessibili

 form
azione reticolo

 due configurazioni

 stiram
ento

 conform
azione estesa delle m

olecole

 allungam
ento reticolo

 rilassam
ento

 legam
i crociati consentono al reticolo di tornare alla form

a iniziale

 reticolo com
patto

 ↑ età 
 ↓ m

olecole
 raggrinzim

ento cute

 PROTEO
G

LICA
N

I

 glicoproteine

 proteina core
 lega covalentem

ente i G
AG

 

 tanti G
AG

 unità disaccaridiche ripetute

 + com
uni

 condroitin solfato

 cheratan solfano

 ialuronato

 2 zuccheri

 am
m

inozucchero
 N

-acetilglucosam
m

ina

 N
-acetilgalattosam

m
ina

 zucchero acido
 galattosio

 glucuronato

 acido ialuronico
 unico polim

ero libero

 proprietà lubrificanti

 m
olecole idrofiliche

 attirano acqua

 tanti gruppi solfato e carbossilici
 carichi negativi

 attirano cationi

 m
atrice idratata gelatinosa

 assorbono m
olecole d'acqua

 gel in cui sono im
m

erse le proteine strutturali

 fino a 50 volte il loro peso
 spugne

 resistenza alla com
pressione

 diverse taglie m
olecolari

 diverso peso m
olecolare della proteina core

 diverso num
ero e lunghezza della catena dei G

AG

 possono trovarsi

 liberi nella ECM

 associati all'acido ialuronico

 es. cartilagine

 form
azione im

palcatura

 m
ediante proteine di connessione

 ancorati alla m
em

brana plasm
atica

  in 3 m
odi

 com
ponenti integrali della m

em
brana

 legati covalentem
ente a fosfolipidi di m

em
brana

 legati a recettori specifici presenti sulla m
em

brana

 x ancoraggio cellule con proteine di adesione

 G
LICO

PROTEIN
E A

DESIVE

 FIBRO
N

ECTIN
E

 funzioni

 legano cellula a ECM

 guidano il m
ovim

ento cellulare
 cellule in m

igrazione seguono vie ad alta 
 concentrazione di fibronectina

 influenzano la form
a cellulare

 filam
enti di actina del citoscheletro si allineano con le 

 fibre di fibronectina presenti fuori dalla cellula
 tum

orali non sintetizzano fibronectina

 perdita form
a norm

ale

 distacco dalla ECM

 se forniam
o fibronectina --> riacquisiscono form

a 
 norm

ale --> non appaiono più com
e m

aligne

 im
portanti per il m

antenim
ento della form

a

 prom
uove la coagulazione

 fibronectina plasm
atica

 dom
ini riconoscono fibrina

 ancoraggio piastrine alla fibrina x form
azione coagulo

 3 form
e (1 gene --> 3 m

RN
A --> proteine diverse)

 solubili  in sangue e altri fluidi corporei

 fibrille insolubili nella ECM

 interm
edia

 associata liberam
ente alla m

em
brana

 2 catene polipeptidiche

 500 AA cad

 unità carbossiterm
inali legate con 2 ponti disolfuro

 struttura a dom
ini m

ultipli
 riconoscono e legano:

 una o più m
olecole della ECM

 recettori sulla m
em

brana

 grazie a dom
inio RG

D

 arginina

 glicina

 aspartato

 IN
TEG

RIN
E

 funzioni

 integrano ECM
 con citoscheletro

 integrine - ECM
 riconoscono:

 sequenza RG
D

 altre parti del dom
inio

 integrine - citoscheletro
 due tipi di connessioni

 adesioni focali

 x cellule m
igranti

 integrine interagiscono con m
icrofilam

enti di 
 actina del citoscheletro m

ediante proteine di 
 connessione citoscheletriche

 talina

 vinculina

 αactinina

 em
odesm

osom
i

 x cellule epiteliali

 integrine ancorate ai filam
enti interm

edi di 
 cheratina del citoscheletro m

ediante proteine di 
 connessione che form

ano una placca
 fam

iglia delle plachine
 plectina

 alfa6 beta4

 regolano
 m

ovim
ento

 ancoraggio

 coinvolte nelle vie di segnalazione intracellulare

 1. integrine si aggregano

 2. attivazione chinasi nelle adesioni focali

 FAK

 chinasi di adesione focale

 sem
pre attive nelle tum

orali
 anche senza ancoraggio al substrato

 proliferano sem
pre

 ILK
 chinasi associata alle integrine

 3. crescita cellulare ancoraggio-dipendente

 2 catene polipeptidiche transm
em

brana (α e β)

 legam
e non covalente

 form
ano dim

ero

 diversi tipi, esem
pi:

 β1 in quasi tutte le cellule

 β2 solo nei leucociti

 beta4 negli em
odesm

osom
i

 differiscono per:

 specificità del legam
e

 dipende da subunità α
 α5β1 x fibronectina

 α6β1 x lam
inina 

 dim
ensione subunità (α sem

pre più grande)

 LAM
IN

IN
E

 ancoraggio cellule a lam
ina basale

 3 catene polipeptidiche (α β γ)

 3 tipi cad. si com
binano

 form
ano struttura a croce

 stabile grazie a ponte disolfuro

 struttura a dom
ini m

ultipli (com
preso RG

D)

 m
ediano l'interazione cellule-ECM

 CA
RATTERISTICH

E

 FUN
ZIO

N
I

 determ
ina

 form
a

 proprietà m
eccaniche

 estensibilità

 di organi e tessuti

 supporto strutturale --> im
palcatura

 x adesione cellulare

 protezione
 resistente a com

pressione

 com
unicazione

 regola scam
bio di acqua e altre sostanze

 riserva
 deposito di alcune sostanze

 influenza com
portam

ento cellulare
 form

a

 m
ovim

ento

 ESEM
PI

 osso

 tanta ECM
 rigida

 com
ponente inorganica

 poche cellule

 cartilagine
 tanta ECM

 flessibile

 connettivo
 tanti fibroblasti

 ECM
 gelatinosa

 DUE TIPI

 M
ATRICE IN

TERSTIZIALE

 LAM
IN

A BASALE

 m
olecole di collagene si assem

blano in un piano

 spessore circa 50 nm

 interfaccia tra tessuti
 connettivale

 epitaliale
 due funzioni

 VS passaggio di cellule da connettivo a epiteliale

 x passaggio di globuli bianchi

 circondano anche

 cellule m
uscolari

 adipose

 di Schw
ann

 funzioni

 supporto

 barriera perm
eabile

 regola m
ovim

ento di cellule e m
olecole

 filtro
 piccole m

olecole da sangue ad urina

 VS passaggio di proteine del sangue ad urina

 glicoproteine adesive
 lam

inine
 ancoraggio cellule epiteliali alla lam

ina

 fibronectine
 ancoraggio cellule connettivali alla lam

ina

 com
ponenti prodotte nei fibroblasti

 degradazione
 da m

etalloproteinasi della m
atrice

 enzim
i con zinco

 coinvolti

 m
igrazione

 guarigione ferite

 form
azione vasi

 ecc.

 ricostruzione

 x rim
odellam

ento


