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ΕΝΔΟΚΥΤΤΑΡΙΚΗ ΣΗΜΑΤΟΔΟΤΗΣΗ 















Tα σήματα δρουν σε μικρή ή μεγάλη απόσταση 















Το ίδιο σηματοδοτικό μόριο επάγει 

διαφορετικές απαντήσεις σε διαφορετικά 

κύτταρα-στόχους: 

• Στο μυοκαρδιακό κύτταρο η ακετυλοχολίνη 

ελλατώνει τη συχνότητα των συστολών του 

 

• Στο σιελογόνο αδένα η  ακετυλοχολίνη 

προκαλεί έκκριση διαφόρων συστατικών  

 

• Στο γραμμωτό μυϊκό κύτταρο η 

ακετυλοχολίνη προκαλεί συστολή 







Τα ενδοκυττάρια συστήματα μεταβίβασης των 

διαφόρων σημάτων αλληλεπιδρούν: 

• Η παρουσία ενός σήματος τροποποιεί 

τις απαντήσεις ενός άλλου σήματος 



Οι υποδοχείς μεταδίδουν σήματα μέσω 

ενδοκυττάριων σηματοδοτικών οδών 

• Σηματοδοτικές αλληλουχίες: 

 μετασχηματίζουν το σήμα σε μορφή ικανή 
να διεγείρει απάντηση 

 μεταφέρουν το σήμα 

 ενισχύουν το σήμα 

 διανέμουν το σήμα σε διάφορες 
διεργασίες 

 τροποποίηση σύμφωνα με τις συνθήκες 
που επικρατούν στο κύτταρο 

 





Δράση νιτρογλυκερίνης για θεραπεία στηθάγχης: νιτρογλυκερίνη 

μετατρέπεται σε NO το οποίο προκαλεί χάλαση των αιμοφόρων 

αγγείων και ελαττώνει το καρδιακό φορτίο και τις απαιτήσεις του 

μυοκαρδίου σε οξυγόνο 

 

Δράση Viagra: στόχος του ΝΟ είναι η γουανυλική κυκλάση που  

καταλύει το σχηματισμό cGMP απο GTP. Το Viagra αναστέλλει την  

αποδόμηση του GMP και παρατείνει το σήμα του NO  





Υποδοχείς 

Υποδοχείς κυτταρικής επιφάνειας Ενδοκυτταρικοί υποδοχείς 



















ΚΑΤΗΓΟΡΙΕΣ ΥΠΟΔΟΧΕΩΝ ΚΥΤΤΑΡΙΚΗΣ ΕΠΙΦΑΝΕΙΑΣ 









Απενεργοποίηση σημάτων 







• Περιέχουν 7 διαμεμβρανικές έλικες, ένα εξωκυττάριο αμινοτελικό άκρο και ένα 

ενδοκυτταρικό καρβοξιτελικό άκρο.  

• Γι’αυτό το λόγο ονομάζονται και 7-TM(transmembrane) υποδοχείς ή 

heptahelical υποδοχείς.  

 

COO- 

NH3+ 



G-πρωτείνες 











G-Πρωτεϊνες 

• Οι GPCRs είναι γνωστοί για τις φυσιολογικές τους λειτουργίες, 

όπως είναι η νευροδιαβίβαση, η όραση, η όσφρηση και δράση 

ορμονών.  

• Οι ποικίλες αυτές βιολογικές λειτουργίες οφείλονται στην 

ενεργοποίηση ετεροτριμερών G-πρωτεινών, που 

αποτελούνται από υπομονάδες α και στενά συνδεδεμένες 

υπομονάδες β και γ.  

 

• Η α υπομονάδα είναι υπεύθυνη για την ένωση GTP και GDP 

και την υδρολυση του GTP.   

 

• Οι β και γ υπομονάδες σχηματίζουν ένα βγ σύμπλεγμα.  

 



G-Πρωτεϊνες 

• Η σύνδεση μίας G-πρωτείνης στον 

διαμεμβρανικό υποδοχέα προκαλεί 

μορφολογικές αλλαγές στις G-πρωτείνες που 

διευκολύνουν την απελευθέρωση GDP και την 

συνδεση του GTP.  

 

• Με τη σύνδεση του GTP, η α υπομονάδα 

αποχωρίζεται από τις βγ.  

 

• Ως αποτέλεσμα, η τριμερής πρωτείνη χωρίζεται 

σε ένα διμερές βγ και σε μια α υπομονάδα.  

 

• Οι α υπομονάδες χωρίζονται σε 4 ομάδες:  Gαs, 

Gαi, Gα12, Gαq . 

 
http://users.rcn.com/jkimball.ma.ultranet/BiologyPages/G/G-protein.gif 







Μερικές G-πρωτεϊνες ρυθμίζουν 

διαύλους ιόντων 



Ορισμένες G-πρωτεϊνες 

ενεργοποιούν μεμβρανικά ένζυμα 





Οι υποδοχείς που είναι μεμβρανικές-

πρωτεϊνες συνήθως προσβάλλουν τα 

κύτταρα μέσω μιας πολυσταδιακής 

διαδικασίας σηματοδοτικών μονοπατιών. 

Αυτά τα μονοπάτια επιτρέπουν τον 

πολλαπλασιασμό των σημάτων και τη 

συνεργασία και ρύθμιση των σημάτων. Η 

σηματοδότηση συχνά εμπλέκει και 

μικρότερα μόρια που ονομάζονται 

δεύτεροι αγγελιοφόροι αλλά και  

φωσφορυλίωση πρωτεϊνών μέσω 

ενζύμων που λέγονται πρωτεϊνικές 

κινάσες.   



Πολλά εξωκυττάρια σήματα τα οποία δρουν μέσω υποδοχέων που 

συνδέονται με G-πρωτεϊνες επηρρεάζουν την ενεργότητα της αδενυλικής 

κυκλάσης και επομένως μεταβάλλουν την ενδοκυττάρια συγκεντρωση 

του cAMP 

Η φωσφοδιεστεράση του cAMP αποδομεί γρήγορα το cAMP σε ΑΜP 











Το cAMP δρα μέσω ενεργοποίησης της εξαρτώμενης από το cAMP 

πρωτεϊνικής κινάσης (PKA) 



Ρύθμιση των επιπέδων φωσφορυλίωσης πρωτεϊνών από την 

ισορροπία ανάμεσα στην πρωτεϊνική κινάση A και την πρωτεϊνική 

φωσφατάση 1. Η φωσφορυλίωση πρωτεϊνών-στόχων από την 

πρωτεϊνική κινάση A αντιστρέφεται με τη δράση της πρωτεϊνικής 

φωσφατάσης 1. 



Genes VIII - Ακαδημαϊκές Εκδόσεις 2004 

Εικόνα 28.12 Η αλληλεπίδραση της 

πρωτεΐνης G με τον ενεργοποιημένο 

υποδοχέα προκαλεί την αποσυγκρότησή της. 

H υπομονάδα α διεγείρει την αδενυλική 

κυκλάση και προάγει τη σύνθεση του cAMP. 



Η οδός του cAMP ενεργοποιεί 

ένζυμα και γονίδια 

Το cAMP δρα σα δεύτερος αγγελιοφόρος σε μονοπάτια 

που ξεκινούν από υποδοχείς συνδεδεμένους με  

G πρωτεϊνες και με υποδοχείς κινάσης της τυροσίνης 

 



Η ορμόνη επινεφρίνη δρα μέσω  του cAMP σαν δεύτερο αγγελιοφόρο. 

Ενα μόριο επινεφρίνης αλληλεπιδρά με τον υποδοχέα, που δρα μέσω 

G πρωτεϊνης και ενεργοποιεί το ένζυμο αδενυλική κυκλάση. Η 

αδενυλική κυκλάση μετατρέπει το ATP σε cAMP το οποίο διαχέεται 

γρήγορα μέσα στο κύτταρο και διαγείρει περαιτέρω βήματα στο 

σηματοδοτικό μονοπάτι, όπως την ενεργοποίηση της πρωτεϊνικής 

κινάσης.  

ATP 





Σε μερικές περιπτώσεις οι επιδράσεις του cAMP 

εκδηλώνονται γρήγορα ενώ άλλες αργά 



Ενεργοποίηση της μεταγραφής των γονιδίων από την 

αύξηση της συγκέντρωσης του cAMP  



Φωσφολιπίδιο της ινοσιτόλης 









Καλμοδουλίνη: πρωτεϊνες που 

προσδένουν Ca+2 













ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ ΠΟΥ ΣΥΝΔΕΟΝΤΑΙ ΜΕ ENZYMA 

6 ΥΠΟΠΟΙΚΟΓΕΝΕΙΕΣ 

• ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ ΜΕ ΕΝΕΡΓΟΤΗΤΑ ΚΙΝΑΣΗΣ ΤΗΣ ΤΥΡΟΣΙΝΗΣ 

 

• ΣΧΕΤΙΖΟΜΕΝΟΙ ΜΕ ΤΗΝ ΤΥΡΟΣΙΝΙΚΗ ΚΙΝΑΣΗ ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ 

 

•ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ-ΠΑΡΟΜΟΙΟΙ ΜΕ ΦΩΣΦΑΤΑΣΕΣ ΤΗΣ ΤΥΡΟΣΙΝΗΣ 

 

•ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ ΚΙΝΑΣΗΣ ΣΕΡΙΝΗΣ/ΘΡΕΟΝΙΝΗΣ 

 

•ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ ΓΟΥΑΝΥΛΙΚΗΣ ΚΥΚΛΑΣΗΣ 

 

•ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ ΣΧΕΤΙΖΟΜΕΝΟΙ ΜΕ ΚΙΝΑΣΗ ΤΗΣ ΙΣΤΙΔΙΝΗΣ 



Υποδοχείς-κινάσες τυροσίνης. Κάθε υποδοχέας αποτελείται από την 

εξωκυτταρική αμινοτελική επικράτεια που ευθύνεται για τη δέσμευση του 

αντίστοιχου προσδέτη, από μία μονή διαμεμβρανική α-έλικα και από την 

κυτταροπλασματική καρβοξυτελική επι-κράτεια που φέρει ενεργότητα 

πρωτεϊνικής κινάσης τυροσίνης. Η πρόσ-δεση του αυξητικού παράγοντα επάγει 

τον διμερισμό του υποδοχέα. Ο διμερισμός προκαλεί την αυτοφωσφορυλίωση 

του υποδοχέα καθώς η μία πολυπεπτιδική αλυσίδα φωσφορυλιώνει την άλλη. 



ΣΥΝΔΕΣΗ ΜΕ ENZYMA 

Η πρόσδεση του υποδοχέα προκαλεί 1.διμερισμό και οδηγεί σε επαφή των 

περιοχών με 2.δραστικότητα κινάσης που βρίσκονται στις ενδοκυτταρικές ουρές 

των μορίων του υποδοχέα. Το αποτέλεσμα είναι η 3.ενεργοποίηση των κινασών 

που φωσφορυλιώνουν η μια την άλλη σε αρκετές πλευρικές αλυσίδες τυροσίνης 

που λειτουργούν σαν ειδικές θέσεις 4. πρόσδεσης για διαφορετικές ενδοκυττάριες 

σηματοδοτικές πρωτεΐνες.  



Σύνδεση των καθοδικών σηματοδοτικών μορίων με τους υποδοχείς-

κινάσες τυροσίνης. Οι επικράτειες SH2 των καθοδικών σηματοδοτικών 

παραγόντων αναγνωρίζουν και προσ-δένονται ειδικά σε πεπτίδια των 

ενεργοποιημένων υποδοχέων τα οποία περιέχουν φωσφοτυροσίνες. 



G
e

n
e

s
 V

III - Α
κ
α

δ
η

μ
α

ϊκ
έ
ς
 Ε

κ
δ

ό
σ

ε
ις

 2
0

0
4

 
Εικόνα 28.17 H δέσμευση του προσδέτη 

ακολουθείται από το διμερισμό του 

υποδοχέα, ο οποίος επιτυγχάνεται με 

διάφορους τρόπους. Ανεξάρτητα από τον 

τρόπο με τον οποίο επιτυγχάνεται, ο 

διμερισμός προκαλεί το σχηματισμό νέων 

επαφών ανάμεσα στις κυτταροπλασματικές 

επικράτειες. 



Genes VIII - Ακαδημαϊκές Εκδόσεις 2004 

Εικόνα 28.18 Η φωσφορυλίωση της 

ενδοκυτταρικής επικράτειας ενός 

υποδοχέα δημιουργεί θέσεις πρόσδεσης 

για πρωτεΐνες του κυτταροδιαλύματος. 





Ενεργοποίηση της πρωτεϊνης Ras 



H Ras ενεργοποιεί την ακολουθία φωσφορυλίωσης των MAP κινασών 







20.5 Multiple MAP kinase pathways are 

found in eukaryotic cells 

Figure 20-32 





Το μονοπάτι JAK/STAT. Οι πρωτεΐνες STAT 

είναι μεταγραφικοί παράγοντες που διαθέτουν 

επικράτειες SH2, μέσω των οποίων οι STAT 

δεσμεύο-νται σε θέσεις πρόσδεσης που 

περιέχουν φωσφοτυροσίνη. Σε μη διεγερμένα 

κύτ-ταρα, οι ανενεργές πρωτεΐνες STAT εντο-

πίζονται στο κυτταρόπλασμα. Η διέγερση 

υποδοχέων κυτταροκινών οδηγεί στην 

πρόσδεση των πρωτεϊνών STAT στους υπο-

δοχείς, όπου φωσφορυλιώνονται από πρω-

τεϊνικές κινάσες τυροσίνης JAK που είναι 

επίσης συνδεδεμένες με τον υποδοχέα. Στη 

συνέχεια, οι φωσφορυλιωμένες πρωτεΐνες 

STAT διμερίζονται και μετατοπίζονται στον 

πυρήνα, όπου ενεργοποιούν τη μετα-γραφή 

γονιδίων-στόχων. 



Οι υποδοχείς των κυτταροκινών σχετίζονται με κυτταροπλασματικές 

κινάσες της τυροσίνης 



Οι υποδοχείς του TGF-β ενεργοποιούν ρυθμιστικές πρωτεϊνες γονιδίων 

άμεσα στην κυτταρική μεμβράνη 



Παράλληλες σηματοδοτικοί οδοί και οι μεταξύ τους διασυνδέσεις 



Πιθανοί μηχανισμοί ολοκλήρωσης σημάτων 


