Kontrakcija skelethog misSi¢a

izv. prof. dr. sc. Reno Hras¢an

FizioloSka grada skeletnog misSica

nekoliko stotina do nekoliko tisu¢a misiénih viakanaca ili miofibrila; svaka miofibrila sastoji se
od oko 1500 miozinskih i 3000 aktinskih niti ili mikrofilamenata

tamne pruge ili A-pruge sadrze deblje miozinske niti i krajeve tanjih aktinskih niti koje se
preklapaju s miozinskim nitima; svijetle pruge ili I-pruge sadrze samo aktinske niti; krajevi
aktinskih niti pricvr§éeni su za Z-ploc¢u; po sredini A-pruge vidi se svijetla pruga nazvana H-
pruga, koja sadrzi samo miozinske niti

sarkomera — dio mi$i¢nog vlakanca (ili miSi¢nog vlakna) koji se nalazi izmedu dviju susjednih
Z-plo¢a; sarkomera predstavlja osnovnu jedinicu misi¢ne kontrakcije

sarkolema — stani¢na membrana misiénog vlakna, sastoji se od prave stani¢éne membrane,
koju zovemo plazmatska membrana, te od vanjskoga sloja u kojemu se nalaze kolagena
vlakna; na svakom zavr$etku mi$i¢nog vlakna taj se vanjski sloj sarkoleme spaja s tetivnim
vlaknom, a tetivna se vlakna povezuju u snopove i tvore tetive misi¢a koje se hvataju za kosti
sarkoplazma — stani¢ni matriks; u sarkoplazmi je i velik broj mitohondrija koji se nalaze
usporedno s misi¢nim vlakancima

sarkoplazmatska mrezica — obilna endoplzmatska mrezica u sarkoplazmi
sarkomera u stanju relaksacije — krajevi aktinskih niti medusobno se vrlo malo preklapaju

sarkomera u stanju kontrakcije — aktinske su niti uvu¢ene medu miozinske niti, pa se njihovi
krajevi medusobno mnogo vise preklapaju; aktinske niti privuku Z- plo¢e prema krajevima
miozinskih niti

Grada skeletnog misi¢a od makroskopskih do molekularnih struktura
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Molekularna svojstva kontraktilnih niti

miozinska molekula — sastoji se od dvaju teskih i €etriju lakih polipeptidnih lanaca; dva teska
lanca medusobno su zavijena u dvostruki heliks, koji nazivamo rep miozinske molekule; jedan
kraj svakog teskog lanca nabire se u globularnu tvorbu nazvanu miozinska glavica; na jednom
kraju miozinske molekule nalaze se dvije slobodne glavice; €etiri laka lanca takoder su dijelovi
miozinskih glavica

miozinska nit — repovi miozina skupljeni su u snopice i tvore tijelo niti, a glavice miozina strse
prema van; dio svake miozinske molekule pruza se postrance te stvara rucicu koja odmice
glavicu od tijela niti; rucice i glavice zajedno ¢ine popreéne mostove koji se pruzaju u svim
smjerovima oko niti; svaki je most savitljiv u zglobovima, prvo na mjestima gdje se rucica
odvaja od tijela miozinske niti i drugo na mjestima gdje je glavica spojena s ru¢icom;
uzglobljene ru€ice omogucuju da se glavice odmaknu daleko od tijela miozina ili da mu se

primaknu vrlo blizu; miozinska glavica djeluje kao enzim ATPaza




A) Molekula miozina; B) Spajanje velikog broja molekula miozina u miozinsku nit

glavica
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Molekularna svojstva kontraktilnih niti

aktinska nit — sastoji se od aktina, tropomiozina i troponina

osnovu aktinske niti ¢ine dva polipeptidna lanca F-aktina medusobno zavijena u dvostruki
heliks; svaki lanac F-aktina graden je od molekula G-aktina, na svakoj molekuli G-aktina
vezana je jedna molekula ADP; pretpostavlja se da su molekule ADP-a aktivna mjesta s kojima
reagiraju popre¢ni mostovi miozinskih niti

tropomiozinske molekule spiralno su omotane oko heliksa F-aktina; u mirovanju tropomiozin
prekriva aktivna mjesta na aktinskome lancu

uz postraniéne dijelove tropomiozina pri¢vr§¢ene su molekule troponina; to je kompleks triju
podjedinica: troponin Iima veliki afinitet prema aktinu, troponin T prema tropomiozinu,

troponin C prema kalcijevim ionima

popreéni mostovi zglobovi tijelo
miozinska nit
Mehanizam medusobnog klizanja pri kontrakciji miSica
1. prije nego $to zapoc¢ne kontrakcija, glavice popre¢nih mostova vezu se s ATP; ATPazna
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aktivha mjesta troponinski kompleks

F-aktin tropomiozin

aktivnost miozinske glavice odmah razgradi molekulu ATP na ADP i fosfat koji ostaju vezani uz
glavicu; u tom je stanju konformacija glavice takva da se ona uspravi prema aktinskoj niti

2. kad se kalcijevi ioni vezu za kompleks troponin-tropomiozin, otkriju se aktivha mjesta na
aktinskoj niti, pa se miozinske glavice vezu uz njih

3. veza izmedu glavice popreénog mosta i aktivnog mjesta na aktinskoj niti uzrokuje
konformacijsku promjenu glavice, zbog ¢ega se ona nagne prema rucici popre¢nog mosta; tako
nastaje zamabh koji povlaci aktinsku nit; energija kojom se aktivira zamah jest energija koja je
bila pohranjena u tijeku konformacijske promjene glavice pri razgradnji ATP

4. kad se glavica popre¢nog mosta nagne, otpustaju se ADP i fosfat te se za mjesto odakle se
otpustio ADP veze nova molekula ATP, §to uzrokuje odvajanje glavice od aktina

5. kad se glavica odvoji od aktina, razgradi se nova molekula ATP ¢ime po¢inje sljede¢i ciklus
koji ¢e izazvati novi zamabh; to znaci da energija ponovno zapne glavicu u okomiti polozaj, pa
moze zapoceti novi zamah

6. kada se zapeta glavica s energijom dobivenom od ATP veze za novo aktivno mjesto na
aktinskoj niti, prestane biti zapeta i jo$ jedanput omogucéi novi zamah

taj se proces uzostopno ponavlja sve dok aktinske niti ne povuku Z-membranu tik do vr§aka
miozinskih niti




Mehanizam medusobnog klizanja pri kontrakciji miSi¢a
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Relaksirana i kontrahirana miofibrila
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Mehanizam kontrakcije skelethog misi¢a

motori¢ka jedinica — sva misi¢na vlakna koja inervira jedno motori¢ko zivéano vlakno
misi¢ne kontrakcije razlicitih jakosti ili sumacija sila — znaci zbrajanje pojedinih misi¢nih
trzaja radi povecanja intenziteta ukupne misi¢ne kontrakcije; sumacija nastaje: 1. poveéanjem
broja motorickih jedinica koje se kontrahiraju istodobno Sto se zove sumacija veé¢eg broja

vlakana i 2. povec¢anjem ucestalosti kontrakcija Sto se zove sumacija frekvencija

vezu za kosti, a kosti ¢ine razli¢ite vrste sustava poluga

Prijenos impulsa sa zivaca na vlakna skeletnih misica

skeletna miSiéna vlakna inervirana su mijeliniziranim zivéanim vlaknima koja potjecu iz velikih
motoneurona prednjih rogova kraljezni¢ke mozdine

svako se ziv€ano vlakno, nakon ulaska u trbuh misi¢a, dijeli i podrazuje tri do nekoliko stotina
vlakana skeletnih misi¢a

svaki ziv€ani zavrSetak povezen je s miSiénim viaknom u neuromuskularnom spoju, koji se
nalazi otprilike na sredini misiénog vlakna, pa akcijski potencijal u vlaknu putuje u oba smjera
prema njegovim krajevima

zivéano se vlakno na svojemu kraju grana, €ineci splet razgranatih ziv€anih zavrSetaka koji se
utiskuju u misiéno vlakno; cijela se struktura zove motoricka zavrsna ploca

spoj izmedu jednog zavrSetka aksona i membrane misiénog vlakna — uvrnu¢e membrane zove
se sinapticki Zlijeb, a prostor izmedu zavrSetka aksona i membrane misi¢nog vlakna naziva se
sinapti¢ckom pukotinom; na dnu Zlijeba nalaze se brojni nabori miSiéne membrane, koje
nazivamo subneuralne pukotine

u zavrSetku aksona nalaze se brojni mitohondriji, koji priskrbljuju ATP potreban za sintezu
ekscitacijskog transmitera acetilkolina; on se stvara u citoplazmi te se brzo apsorbira u
sinapticke mjehurice
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Izlu€ivanje acetilkolina iz zivéanih zavrSetaka

kad ziv€ani impuls stigne do neuromuskularnog spoja, iz zivéanih se zavrSetaka u sinapticku
pukotinu isprazni dio mjehuri¢a s acetilkolinom; s unutarnje strane Zivéanog vlakna nalaze se
kalcijski kanali regulirani naponom; kad se akcijski potencijal prosiri Zivéanim zavr§etkom, ti
se kanali otvore pa kalcijevi ioni difundiraju iz sinapti€ke pukotine u unutra$njost zivéanog
zavrSetka gdje pomazu pri stapanju mjehuri¢a s acetilkolinom i membrane Zivéanog zavrsetka;
procesom egzocitoze acetilkolin se izluéi u sinaptic¢ku pukotinu

na misiénoj membrani nalaze se acetilkolinski receptori; to su zapravo ionski kanali
regulirani acetilkolinom; vezanje acetilkolina uzrokuje konformacijsku promjenu, pa se kanal
otvori; glavni je u¢inak otvaranja kanala naviranje natrijevih iona u unutrasnjost misi¢nog
vlakna; tako na unutarnjoj strani membrane vlakna nastaje lokalna pozitivna promjena
potencijala u pozitivnom smjeru za 50 do 75 mV, koju nazivamo potencijal zavrsne ploce; on
pobuduje akcijski potencijal koji se $iri duz misi¢éne membrane te uzrokuje misiénu kontrakciju
acetilkolin se odstranjuje iz sinapti¢ke pukotine: 1. veéinu razgraduje acetilkolin-esteraza, 2.
mala koli¢ina difuzijom izlazi iz sinapapti¢ke pukotine

svaki impuls koji stigne u neuromuskularni spoj obi¢no stvara potencijal zavr$ne ploce koji je
priblizno trostruko vec¢i od potencijala potrebnoga da podrazi misi¢no vlakno

Otpustanje acetilkolina iz sinapti¢kih mjehurica
na zivéanoj membrani neuromuskularnog spoja
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Sprega podrazivanja i kontrakcije miSica

svaka sarkomera skeletnog miSi¢a sadrzi dva sustava poprecnih cjevéica ili T-cjevéica koji
su smjesteni na granici A-pruge i |-pruge; T-cjev€ice okruzuju svako pojedino misi¢no vlakance;
T-cjevcice pocinju na stani¢noj membrani i proteZzu se od jedne strane misi¢nog vlakna na
suprotnu stranu; drugim rije€¢ima, T-cjev¢ice su unutarnji produzeci staniéne membrane; kad se
akcijski potencijal prosiri uzduz membrane misiénog vlakna, promjena potencijala T-cjevéicama
odlazi u unutrasnjost vlakna

sarkoplazmatska mrezica se sastoji od: 1. dugih uzduznih cjevéica koje idu usporedno s
vlakancima i zavr$avaju u 2. velikim pro$irenjima, nazvanim zavrsne cisterne, koje prilijezu uz

T-cjevéice; zavrsne cisterne sadrze veliku koncentraciju kalcijevih iona

Sustav popreénih cjevéica i sarkoplazmatske mrezice

miofibrile

trijada
mrezice

Zota~] ||

85!
Apruga— ||

I-pruga —|

sarkoplazmatske
cjevice

WD

sarkolema

popre¢na
cjevéica

sarkoplazmatska
mrezica

mitohondrij

popreéna
cjevtica

zavr$ne
cisterne

Sprega podrazivanja i kontrakcije miSica

akcijski potencijal T-cjevéice uzrokuje protok elektrine struje kroz cisterne sarkoplazmatske
mrezice na mjestu gdje one prilijezu uz T-cjevcice; to uzrokuje otvaranje kalcijskih kanala u
membranama cisterni i uzduznih cjevcica; kalcijevi ioni koji se oslobode difundiraju u obliznja
vlakanca, gdje se vezu s troponinom C, $to pobuduje miSi¢nu kontrakciju

misi¢na kontrakcija potraje sve dok je u tekucini vlakanaca velika koncentracija kalcijevih iona;
kalcijska crpka koja se nalazi u stijenkama sarkoplazmatske mrezice neprekidno prebacuje
kalcijeve ione iz vlakanaca natrag u sarkoplazmatske cjevéice i time odrzava koncentraciju

kalcijevih iona u vlakancima na vrlo niskoj razini

Sprega podrazivanja i kontrakcije misica
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Osnovni mehanizam misiéne kontrakcije

1. akcijski potencijal putuje uzduz motori¢kog Zivca do njegovog zavrSetka na misi¢nim
vlaknima

2. na svakom zavr$etku zivac lué¢i neurotransmiter acetilkolin

3. acetilkolin lokalno djeluje na membranu misi¢nog vlakna te otvara kanale regulirane
acetilkolinom

4. otvaranje kanala reguliranih acetilkolinom omogucuje ulaZenje natrijevih iona u unutrasnjost
membrane misi¢nog vlakna; to potie stvaranje akcijskog potencijala u misi¢énom viaknu

5. akcijski potencijal putuje uzduz membrane misi¢nog viakna na isti nacin kao i uzduz
membrane zivéanog vlakna

6. akcijski potencijal depolarizira misicnu membranu, a veliki dio elektriéne struje akcijskog
potencijala ide duboko unutar miSiénog vlakna; time se iz sarkoplazmatske mrezice oslobada
velika koli¢ina kalcijevih iona

7. kalcijevi ioni poti€u privlacne sile izmedu aktinskih i miozinskih niti, $to uzrokuje njihovo
medusobno klizanje

8. poslije dijelica sekunde membranska kalcijska crpka vraca kalcijeve ione u sarkoplazmatsku
mrezicu, gdje oni ostaju pohranjeni do novog akcijskog potencijala
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