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Po nékolikaletém usili se v ndzvoslovné komisi Mezind-
rodni unie pro biochemii a molekuldrni biologii (IUBMB)
podatilo sestavit konzistentni prehled transportnich systéma
obsazenych v bunécnych membrdndch. Tomuto snaZeni pred-
chdzela mnohaletd prace Dr. Miltona Saiera a jeho spolupra-
covnikii v San Diegu v Kalifornii, ktef{ shromazdili ddaje
o struktufe (a do znacné miry funkci) 2600 transportnich pro-
teind a vlozili je na internetové stranky — bohuzel ve velmi
nesourodé formé, takze na 400 strandch bylo na 10 000 chyb,
nejednotnosti v popisech, rozmanitosti v oznaceni téhoz typu
proteinu (bylo jich tam aZ dvandct pro pienasec¢). Abych
dosdhl schvaleni takového dokumentu piislusnou ndzvoslov-
nou komisi, rozhodl jsem se pofidit soustavnou klasifikaci
rodin, popfipadé podrodin tohoto systému — i tak jich je hodné
pres 400 — a tento systém je nyni vkldddn na webové stranky
http://www.chem.qmul.ac.uk/iubmb/mtp.

Protoze ceské ndazvoslovi a klasifikace transportnich pro-
teind nebyly dosud kodifikovédny — posledni prehled transport-
nich mechanismt byl poddn v knize Hordka, Kotyka a Siglera
Biochemie transportnich pochodii, kterd vysla v nakladatelstvi
Academia v roce 1984, predkladam zde velmi zkrdcenou verzi
dokumentu [IUBMB v cestiné.

Teprve v 50. letech minulého stoleti se zacaly objevovat
v odborné literatute prace, které naznacovaly, Ze pohyb rtz-
nych neutrdlnich i iontovych ldtek pfes bunécné membrany je
katalyzovan specifickymi proteiny. Kinetika (a selektivita)
nékterych z téchto proteinti byla vypracovdna do velkych
detailti; zejména se to tykalo pfenosu monosacharidd v lid-
skych erytrocytech a aminokyselin v butikdch Ehrlichova
ascitu. Brzy nato se ukdzalo, Ze nékterych transportd se zicast-
nuji i kationty (a jejich elektrochemicky potencidl), pfedevs$im
ve stievni kartdiCové membranég, kde tak mohl probihat trans-
port proti koncentra¢nimu spadu. Vedle toho pokracoval vy-
zkum proteint, kterym se zacalo fikat iontové pumpy a které
byly pohdnény energii hydrolyzy ATP, katalyzované specific-
kymi adenosintrifosfatasami, zejména pro Na* a K*, pro H*
a K, a pro Ca**.

Béhem dalsich desetileti byly objeveny dalsi zdroje ener-
gie kromé Stépeni ATP, tak jak jsou uvedeny v ndsledujicim
prehledu. Paralelné s vyzkumem téchto transportti probihaly
i objevy a studium fady selektivnich kandlt, které umozinova-

ly transport zejména kationtl (napiiklad pfes membranu ner-
vovych vldken) bez sprazeni s néjakym zdrojem energie.
Vedle toho byly v poslednich 10-15 letech objeveny i trans-
portni mechanismy, které nejenze nevyzadovaly pfisun ener-
gie, ale které byly méné selektivni, n€které z nich dokonce
i bez ptitomnosti proteind. A tak v poloving 90. let bylo mozno
navrhnout klasifika¢ni systém, ktery vypadal takto:

1. Nespecifickd permeace (,,prostd difuze”)

1.1. hydrofobnimi oblastmi membrany
(rizné malé, sttedné velké a velké lipofilni molekuly)

1.2. vodou naplnénymi kandly, z nichZ nékteré zistavaji
permanentné oteviené, jako napiiklad komplementovy
komplex, bakteriociny, defensiny, polyenova antibio-
tika; jiné se oteviraji pouze po stimulaci, jako konexo-
ny mezi sousednimi bunikami
(prakticky vSechny soluty do urcité velikosti)

1.3. pravymi pory v lipidové dvojvrstve, tak jak se tvoii pri
vyssi teploté a pii aplikaci elektrického napéti na mem-
branu
(vSechny soluty, véetné makromolekul pfi tzv. elektro-
poraci)

2. Specificky transport

2.1. selektivnimi kandly

2.1.1. neregulovanymi, napiiklad poriny ve vné&jsi
membrané bakterii, mitochondrii a chloroplastt,
akvaporiny ve vétSiné bunek
(kationty, anionty, voda; nékteré neelektrolyty)

2.1.2. s elektrickym ¢i potencidlovym hradlem, jako
v nervovych a svalovych buiikdch pii Sifeni ak-
¢niho potencidlu
(Na*, K*, Ca™)

2.1.3. s chemickym ¢i ligandovym hradlem, jako riizné
kandly spojené s receptory pro hormony
(kationty)

2.1.4. s mechanickym hradlem, jako kandly v membra-
ndch krevnich kapildr a vldskovych bunék vnitf-
niho ucha
(kationty, zejména K*)

2.2. specifickymi pfenaseci
2.2.1. zprosttedkovanou (usnadnénou) difuzi

(monosacharidy v zivociSnych buiikdch necitli-
vych k inzulinu, v kvasinkdch)
2.2.2. primdrnim aktivnim transportem
2.2.2.1. pohdnénym hydrolyzou ATP nebo difos-
fatu v ATPasdch P-typu, F-typu a ABC-
-typu ve vSech druzich bunék
(kationty, anionty, aminokyseliny, cuk-
ry, xenobiotika)

2.2.2.2. pohdnénym oxida¢nimi reakcemi, v bak-
teridlnich, mitochondridlnich a chloro-
plastovych membrandch
(H*, Na")

2.2.2.3. pohdanénym absorpci svétla, v halobak-
teriich
(H*, CIN
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2.2.2.4. pohdanénym dekarboxylaci, v bakteriich
(Na®)

2.2.2.5. pohdnénym prenosem methylové skupi-
ny, v nékterych methanobakteriich (Na*)

2.2.3. sekunddrnim aktivnim transportem
2.2.3.1. symportniho typu, s vyuZitim gradientu
H*, Na*a vyjime¢né K*, v bakteridlnich,
fungdlnich, rostlinnych i Zivocisnych bun-
kach, s ¢istym pienosem ndboje
(rGizné neelektrolyty, hlavné Ziviny)
2.2.3.2. antiportniho typu, elektricky tichy, v riz-
nych buiikdch
(anionty, kationty, ¢asto v kombinaci)
2.2.3.3. antiportniho typu, s Cistym prenosem
ndboje, ve vnéjsi mitochondridlni mem-
brané
(ADP/ATP)
2.3. skupinovou translokaci, hlavné v gram-pozitivnich
i gram-negativnich bakteriich, v mozkové tkdni
(mono- a disacharidy, aminokyseliny)
2.4. receptorovou pinocytézou
2.4.1. endocytdzou, hlavné v Zivocisnych bunkdch
(ferritransferin)

2.4.2. exocytézou, zejména ve fungdlnich a Zivocis-
nych bunikach
(hormony)

Na rozdil od transportnich proteind byly enzymy klasifi-
kovany v souhlase s Enzymovou komisi pfi Mezindrodni
biochemické unii uz v roce 1961. To bylo ovsem ddvno pied
dobou, kdy zacaly byt zndmy peptidové sekvence enzymd,
a tak byla klasifikace enzymt zaloZena vylu¢né na typu kata-
lyzované reakce. Tak se stalo —a déje se tak dosud, Ze enzymy
s podobnou katalytickou funkci byly fazeny do urcité skupiny
(napf. hydrolasy, oxidoreduktasy atp.).

Pri pripravé klasifikace transportnich proteini by bylo
posetilé vybudovat systém, zaloZeny vylucné na specifité
transportni reakce. ProtoZe je nyni k dispozici primarni struk-
tura nékolika tisicd transportnich proteind, ukdzalo se vhod-
néjsim poridit jejich klasifikaci zalozenou v hlavnich rysech
na typu transportniho pochodu a jeho sprazeni se zdrojem
energie, ale ddle v hierarchii uz na strukturni ptibuznosti, spise
nez na substratové specifité. Tento pfistup md i tu vyhodu, Ze
umoziuje odhalit i fylogenetické vztahy mezi jednotlivymi
proteiny. Protoze vSak na druhé strané ma tento systém urcity
nedostatek v tom, jak v ném zjistit totoznost proteinu podle
jeho substratové specifity, obsahuje dokument [UBMB obsdh-
1€ tabulky zaloZené prdavé na typu prenasené latky, a to do
velkych detaild.

V soucasné klasifikaci se pouzivd péticiferného systému,
kde prvni cifra (Cislice) oznacuje tfidu transportnich proteint,
druha cifra (pismeno) pak podtfidu, kde obé cifry se vztahuji
k mechanismu translokace pfes membrdnu nebo zdroji energie
pro tento pochod, tieti cifra (Cislice) oznacuje rodinu, ¢tvrtd
cifra pak podrodinu. Tyto dvé hierarchické drovné lze rozlisit
na zdkladé jejich primdrn{ struktury. P4td cifra pak oznacuje
urcity transportni protein. Péticifernému koédu predchdzeji
pismena TC, kterd maji byt analogii k EC pouzivanym pro
klasifikaci enzymi (podle Enzyme Commission), ale lze je
spiSe chdpat jako zkratku Transport Classification.

Navrhovand klasifikace pak obsahuje tyto tfidy a podtiidy:
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1. Péry a kanaly

1.A a-Helikdlni kandly — 36 rodin
Transmembrdnové kandlové proteiny piitomné ve vsech
typech bunék od bakterii az po vyssi Eukaryota. Tyto
systémy katalyzuji pohyb solutii ve sméru jejich koncen-
tracniho nebo potencidlového spddu. Jsou obvykle slo-
Zeny z 0i-Sroubovicovych transmembranovych segmen-
ta.

Napiiklad

TC 1.A.4.3.1 &ichovy, mechanicky regulovany kanal pro Ca**

z Caenorhabditis elegans (937 aminokyselinovych zbyt-
ki, ddle jen ak-zbytki)

TC 1.A.13.1.2 chloridovy kandl aktivovany Ca*" ze sav&ich
bunék (917 ak-zbytki)

1.B B-Hiebenové poriny — 34 rodin

Tyto proteiny umoznuji na energii nezdvisly prichod so-
lutd pfes membrdanu. Transmembrdanové Cdsti proteinQ
obsahuji vylucné strukturu sklddaného listu, kterd vy-
tvari B-soudky. Poriny se vyskytuji ve vnéjsich membra-
nich gram-negativnich bakterif, mitochondrii, chloro-
plasti a snad i gram-pozitivnich bakterii rezistentnich
k nizkému pH.

Napriklad

TC 1.B.2.1.1 porin Ompl z Chlamydia psittaci, propousti
rtizné malé molekuly (402 ak-zbytki)

TC 1.B.9.1.1 porin FadL 2 z Escherichia coli, propousti mast-
né kyseliny (450 ak-zbytki)

1.C Toxiny tvorici péry — 58 rodin
Jde tu o peptidy ¢i proteiny tvorené v urcité bunce a se-
cernované do membrédny jiné buiky, v niZ zplsobuji
perforaci. To vede k zaniku cilové buiky zptisobenému
vytokem elektrolytd a malych molekul, nebo naopak vstu-
pem toxické ldtky do cytoplasmy.

Naptiklad

TC 1.C.3.2.1 hemolysin II z gram-pozitivnich bakterii, pro-
pousti malé molekuly (412 ak-zbytkii)

TC 1.C.7.1.1 zaskrtovy toxin z Corynebacterium diphtheriae,
propousti A-fetézec toxinu B-fetézcovym kandlem (cel-
kem 535 ak-zbytk)

1.D Kandly syntetizované mimo ribosomy — 12 rodin

Tyto molekuly, Casto slozené z fetézce L- a D-aminoky-
selin a z laktdtu a B-hydroxybutyrdtu, tvoii oligomerni
transmembranové kandly. Membranovy potencidl mutize
napomdhat tvorbé kandld podporou vystavby jeho oligo-
mern{ struktury. Tyto ,,depsipeptidy” jsou vétSinou syn-
tetizovany bakteriemi. Patif sem i latky neobsahujici ami-
nokyseliny.

Napiiklad

TC 1.D.1.1.1 gramicidin A z Bacillus brevis, propousti jedno-
vazné kationty (8 L-aminokyseliny, 5 D-aminokyseliny)

TC 1.D.4.1.1 tolaasin z Pseudomonas tolaasii, propousti kat-
ionty (D-aminokyseliny, hydroxykyseliny, mastné kyse-
liny)
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1.E Holiny — 19 rodin
Tato podttida zahrnuje integrdlni membrdnové proteiny,
které reguluji vstup fdgovych enzymi rozklddajicich bu-
nécnou sténu, tzv. endolysinti, do bunék. Pfitomnost ho-
linu a endolysinu je nutnd pro usmrceni bakterie zptisobe-
né bakteriofdgem. Jde o vyrazné riznorodou skupinu.

Napiiklad

TC1.E.12.1.1 holin @Adhzlaktobacilového faga (114 ak-zbytkt)
TC 1.E.16.1.1 holin Cphl ze streptokokového fdga (135 ak-
-zbytkd)

2. Transportéry pohdnéné elektrochemickym potencidlem

2.A Prenasece ¢ili transportéry (uniportéry, symportéry, anti-
portéry) — 80 rodin
V této podtiideé jsou zahrnuty systémy vyuzivajici prena-
Secového pochodu zvaného uniport, symport a antiport
(viz posledni ¢dst publikace) bez vyuZiti energie chemické
vazby.

Napiiklad

TC 2.A.1.1.12 glukosovy uniportér ze savcich tkani (=500
ak-zbytka)

TC 2.A.5.2.1 prenasec Mn?* ze Saccharomyces cerevisiae
(313 ak-zbytkt)

TC 2.A.12.1.1 antiportér ATP:ADP z Rickettsia prowazeki
(498 ak-zbytki)

2.B Pfendsece syntetizované mimo ribosomy — 6 rodin
Podobné jako u mimoribosomadlnich kandlt miZze jit o de-
psipeptidy nebo slouc¢eniny neobsahujici aminokyseliny.
V komplexu se solutem (obvykle kationtem) se pohybuji
z jedné strany membrany na druhou, popfipadé exponuji
vazebné misto stiidavé na jednu a na druhou stranu mem-
brény.

Naptiklad

TC 2.B.1.1.1 valinomycin ze Streptomyces fulvissimus, prena-
§i predevsim K* (6 ak, 6 organickych kyselin)

3. Primami aktivni transportéry

3.A Prenasece pohdnéné hydrolyzou vazeb P—P — 14 rodin
Tady jde o transportni systémy vyuZivajici volnou energii
disfosfatové vazby k pohonu transportu latek proti jejich
koncentra¢nimu nebo elektrochemickému spadu. Nékteré
proteiny jsou béhem transportniho cyklu piechodné fos-
forylovany (rodiny 3.A.3 a 3.A.4). Tyto pienaSecCe se
vyskytuji ve vSech doméndch organismt.

Napriklad

TC 3.A.1.203.2 peroxisomdlni importér mastnych kyselin s dlou-
hym fetézcem ze Saccharomyces cerevisiae Patl (758
ak-zbytkd)

TC 3.A.2.2.3 vakuolarni H*-ATPasa ze Saccharomyces cere-
visiae (17 podjednotek, celkem =5200 ak-zbytk)

TC 3.A.3.5.4 Ag*-transportujici ATPasa ze Salmonella typhi-
murium (=1500 ak-zbytk)

TC 3.A.10.2.1 bakteridlni H*-pfendsejici difosfatasa z Rho-
dospirillum rubrum (660 ak-zbytka)
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3.B Transportéry pohdnéné dekarboxylaci — 1 rodina
Nehojné prokaryontni systémy vyuzivajici volnou energii
dekarboxylace oxokyselin k transportu Na™.

Naptiklad

TC 3.B.1.1.3 oxalacetatdekarboxylasa ze Salmonella typhi-
murium (podjednotky o, B, ¥, 8; =1000 ak-zbytk)

3.C Transportéry pohdnéné prenosem methylové skupiny — 1 rodina
Je zndma jedind rodina takovych pfendSeci, a to z archebak-
terif.

Napiiklad

TC 3.C.1.1.1 Na*-piendsejici methyltransferasa z Methano-
bacterium thermoautotrophicum (pravdépodobné 8 pod-
jednotek, 1597 ak-zbytki)

3.D Transportéry pohanéné oxidoredukei — 9 rodin
Tady jde o systémy, kde zdrojem energie pro transport je
oxidace redukovaného substratu zprostredkovand tokem
elektrond. Vyskytuji se ve vSech doméndch organismu.

Napfiiklad

TC 3.D.2.3.1 H*-transportujici transhydrogenasa 3 z hovézich
mitochondrif (=2000 ak-zbytk)

TC3.D.7.1.1 H,-heterodisulfidoxidoreduktasa z Methanosar-
cina mazei (5 podjednotek, celkem 1919 ak-zbytkl)

3.E Svétlem pohdnéné transportéry — 1 rodina
Tato podtiida zahrnuje jedinou rodinu archebakteridlnich
proteinii. Homologni proteiny obsahujici retinal se vSak
vyskytuji u plisni, kde mohou fungovat jako proteiny
teplotniho Soku, popiipadé jako molekulové chaperony.

Napriklad

TC 3.E.1.2.1 halorhodopsin ptendsejici C1” do bunék halobak-
terif (262 ak-zbytki)

4. Skupinové translokatory

4.A. Fosfotransferasové systémy — 6 rodin
V této podtiidé jsou zahrnuty systémy, které katalyzuji
vektoridlni enzymové reakce, kdy substrat je na startovn{
stran¢ membrdny a produkt, odliSny od substriatu, na
cilové strané membrany.

Napriklad
TC 4.A.3.1.1 laktosovy PTS-transportér ze Staphylococcus
aureus (komplex IICB-ITA, =2000 ak-zbytka)

5. Transmembrinové prenasece elektront

Tady jde o nové objevenou skupinu nékolika proteint,
které prendSeji elektrony pro udrzeni cysteinovych zbytkl
v redukované formé, popiipadé funguji v soucinnosti s oxida-
sami tvoficimi superoxidy.

5.A Dvouelektronové transportéry — 2 rodiny
Napiiklad
TC5.A.1.1.1 protein DsbD z Escherichia coli (150 ak-zbytk)
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5.B Jednoelektronové transportéry
Napiiklad
TC 5.B.1.1.1 lidsky protein Gp91°"™* (450 ak-zbytkii)

Skupiny 6 a 7 ziistdvaji prozatim nepouZité pro pripad, Ze se
v budoucnu podari objevit dalsi, zdsadné odlisné systémy.

8. Piidatné faktory v transportnich pochodech

8.A Pomocné transportni proteiny — 13 rodin
Tato podtfida zahrnuje proteiny, které tak ¢i onak usnad-
fuji transport pies biomembrdny, ackoliv se samy trans-
portniho pochodu netcastni. Miize tu jit o asistenci pri
vyuziti energie, nebo pii tvorbé membranového komple-
xu, nebo pii regulaci transportu.

Naptiklad

TC 8.A.1.4.1 mesentericinovy piidatny protein MesE z Leu-
conostoc mesenteroides (400 ak-zbytki)

TC 8.A.11.1.1 fosfolamban PLB z lidské tkdné, reguluje akti-
vitu Ca“—ATPasy ze sarkoplazmatického retikula (52
ak-zbytki)

9. Neiiplné charakterizované transportni systémy

9.A Transportéry s nejistou klasifikac{
Tady jde o systémy, jejichz specifita je zndma, ale jejichz
zatazeni podle mechanismu transportu, popiipadé spraze-
ni se zdrojem energie, zndmo neni. D4 se ocekdvat, Ze
diive nebo pozdéji budou zafazeny do jedné ze tiid 1-3.

Napiiklad

TC 9.A.1.1.1 exportér lipopolysacharidd z Escherichia coli
(400-500 ak-zbytki)

TC9.A.6.1.1 intracelularni transportér nukleosidd MTP z my-
$i tkdné (233 ak-zbytki)

Ze srovnani tohoto struéného piehledu a tabulky v tvodu
publikace vyplyva, Ze skupiny 1.2 a 2.1 jsou zahrnuty ve tiidé
TC 1, skupiny 2.2.1 a 2.2.3 v podtiidé TC 2.A, skupina 2.2.2
v tfidé TC 3, a skupina 2.3 v tiidé TC 4. Skupiny 1.1,1.3a 1.4
v TC-systému zahrnuty nejsou, ponévadz v nich nejde o kon-
krétn{ proteiny; skupina 2.4 je v TC-systému ponékud rozpty-
lena nebo se o ni viibec nejednd.

Nakonec nékolik pozndmek k terminologii transportnich
systémda.
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Antiportér je prenasec, transportujici dva (vyjimecné tfi)
ionty v opacném sméru pres membranu.
Elektrochemicky potencial je definovan jako

ﬁ == A(p + (2’3 RT/F) lOg (ckation,ex/ Ckationfin)

kde Ag je elektricky potencidl pies membrdnu (ve V), R je
plynova konstanta (8,314 J.K™".mol™"), T je absolutni teplota
v K a F je Faradayova konstanta (96,49 kC.mol ™).

Exportér je prenasec, ktery funguje ve sméru z buiky do
vnéjsiho prostiedi.

Importér je pienasec, ktery funguje ve sméru z vnéjsiho
prostiedi do burky.

Kanal je membranovy protein (Casto oligomerni utvar),
ktery umoziuje specificky transport iontli nebo nenabitych
molekul po spadu koncentrace nebo elektrochemického po-
tencidlu. Kandl mdze byt bud zavieny nebo otevieny — v tomto
ptipadé pak jeho vazebné misto miiZe pfijimat ligandy z obou
stran membrdny.

Membranovy potencidl A¢ je rozdil elektrického po-
tencidlu, sklddajici se ze statické a dynamickeé slozky, pficemz
je vnitrobunécnd strana téméf vzdy negativni; vyjadiuje se
v mV, a to v zdpornych hodnotach.

Permedza Ci permeasa je nevhodny zastaraly vyraz pro
nékteré systémy podtiidy TC 2.A.

Por je membranovy protein, Casto oligomerni struktury,
ktery umoziiuje nespecificky transport riizné velkych solutd.

Protonmotivni (protonmotorickd) sila vyjadfuje zdvis-
lost sekunddrniho aktivniho transportu na membranovém po-
tencidlu a poméru koncentraci H* vné a uvnitf buiiky; je to ne
zcela spravné oznaceni (nejde tu o silu) pro elektrochemicky
potencidl vydéleny Faradayovou konstantou. Analogicky mi-
Zeme hovofit obecné o ionmotivni sile.

Symportér je pienaSe¢ transportujici dva soluty tymz
smérem, pficemz alespon jeden z nich je elektricky nabity.

Translokdza ¢i translokasa je nevhodny vyraz pro prena-
Sec.

Transportér ¢ili prenaSec je béZny vyraz pro membrano-
vy protein, umoziiujici specificky transport solutu iontového
i neiontového charakteru, kdy se bud neuplatiiuje zdroj ener-
gie (zprostfedkovand difuze), nebo je zdrojem elektrochemic-
ky potencidl n&jakého kationtu (sekunddrni aktivni transport),
nebo néjakd exergonickd chemicka nebo fotochemickd reakce
(primdrni aktivn{ transport). Na rozdil od kandld je pfenaSec
orientovdn svym vazebnym mistem stfidavé na jednu a na
druhou stranu membrany.

Uniportér je ptenaseC transportujici jedinou molekulu
nebo ion.



