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CAPPING RECEPTOROW POWIERZCHNIOWYCH KOMORKI
ROLA AKTYNY | BIALEK JEJ TOWARZYSZACYCH

.CAPPING” — INDUKOWANE PRZEMIESZCZANIE | GRUPOWANIE RECEPTOROW
W PLASZCZYZNIE BLONY KOMORKOWEJ

WKkrotce po ogtoszeniu mozaikowego modelu budowy btony komorkowej
(Singer i Nicolson 1972) pojawita sie idea, ze ruch biatek w plaszczyznie
btony jest kontrolowany przez zwigzane z nimi biatka cytoszkieletu. W 1976 roku
Edelman zaproponowal, Ze interakcja receptorow btonowych z cytoszkieletem
odgrywa kluczowsg role w takich zjawiskach jak adhezja, ruch i podziat komérek.
W tym czasie uznawano powszechnie, ze przejawem takiej interakcji jest tak
zwany ,,capping” receptoréw. Z uwagi na brak odpowiedniego terminu polskiego,
»capping” okre$lamy najczesciej opisowo jako proces indukowanego przemiesz-
czania i grupowania receptoréw w ptaszczyznie btony komorkowej. Zjawisko to
stato sie powszechnie znane, gdy Taylor i wspotautorzy (1971) opisali je
u limfocytow. Wkrétce obserwacie ultrastrukturalne de Petrisa i Raffa (1972,
1973) potwierdzity ich dane. W pracach tych wykazano, ze immunoglobuliny (1g)
limfocytow mysich, rozmieszczone pierwotnie réwnomiernie na powierzchni
komorki, po przylaczeniu swoistych przeciwciat anty-Ig ulegaty przemieszcze-
niom w plaszczyznie btony. Kompleksy lg/anty-lg formowaty poczatkowo nie-
wielkie skupienia — patches (ang.) czyli ,fatki”, a nastepnie byty zbierane na
jednym biegunie komorki tworzac ,,czapeczke”, po angielsku — cap. Zebrane
kompleksy lg/anty-lg byty pobierane do wnetrza komérki — rysunek 1

Okazato sie, ze podobnym przemieszczeniom ulegajg takze inne biatka
btonowe limfocytéw poddane dziataniu swoistych przeciwciat (Taylor i wspdt-
aut. 1971, Kourilsky i wspétaut. 1972, Loor i wspotaut. 1972, Unanue
i wspbtaut. 1972). Powszechnos$¢ zjawiska potwierdzity obserwacje limfocytdw,
w ktorych wywotywano redystrybucje btonowych receptoréw lektyn — konkana-
waliny A (Con A), fitohemaglutyniny i lektyny z kietkdw pszenicy (Sali strom
i Alm 1972, Unanue i wspdtaut. 1972, Loor 1974). P6zniej, proces przemie-
szczania i grupowania receptoréw powierzchniowych, analogiczny do poznanego
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w limfocytach, opisano takze dla fibroblastow i komérek nabtonkowych (Vasi-
liev iwspotaut. 1976, Albertini i Anderson 1977) anawet dlatak odlegtych
filogenetycznie komorek, jakimi sg ameby (Taylor i wspdtaut. 1980a, b, Bailey
i Bowers 1981). W komorkach nabtonkowych i fibroblastach usieciowane
receptory sg usuwane z powierzchni lamelli i zatrzymywane w okolicy okotoja-
drowej, potozonej w tylnej czeSci komdrek migrujacych lub w $rodkowej czesci
komorek przywierajacych do podtoza (tworzacych lamelle curkularng). Lamella
— to wyspecjahzowana, wiodgca czes¢ tych komorek, zwigzana zich aktywnoscia
lokomotoryczna.

Rys. 1. Schemat przebiegu procesu indukowanego przemieszczania i grupowania receptoréw powie-

rzchniowych — ,,capping”. Receptory rozmieszczone réwnomiernie na powierzchni komérki (A),

po usieciowaniu przez wielowartosciowe ligandy tworzg niewielkie skupienia— ,,patches” (B),

a nastepnie gromadzone sg najednym biegunie komoérki — ,,cap” i intemalizowane (C). Rysunek
wedtug de Petrisa i Raffa 1972, zmodyfikowany.

Wyijasni¢ w tym miejscu nalezy, iz czesto, opisuje zjawisko ,,cappingu”
terminu receptor uzywa sie w bardzo szerokim znaczeniu. Receptorami w tym
ujeciu sa dowolne skfadniki btony, to jest biatka lub lipidy wiazace okreslony
ligand — przeciwciata, lektyny, polikationy. W takim tez znaczeniu terminu
»receptor” uzywac bedziemy w tym arykule.

Charakteryzuje blizej proces przemieszczania i grupowana receptorow
w ptaszczyznie blony komdrkowej, czyli ,,capping”, podkresli¢ nalezy, ze:

1 Jest on indukowany jedynie przez przytaczenie ligandow wielowarto$cio-
wych, to jest polikationdw, przeciwciat (2 miejsca wigzania antygenu) lub lektyn,
na przyktad Con A (4 miejsca wigzania reszt cukrowych, Taylor i wspotaut.
1971, Gunther i wspofaut. 1973, Loor 1974, King i Preston 1977, But-
man i wspotaut. 1980). Na tej podstawie przypuszcza sie, ze wielowartosciowe
ligandy wigza krzyzowo receptory (sieciujaje), co w efekcie prowadzi do formo-
wania agregatéw receptoréw w btonie, to znaczy , tatek” (rys. IB). Proces ten moze
zachodzi¢ w temperaturze 4°C. Przypomia on precypitacje antygenu przez prze-
ciwciato in vitro i zapoczatkowuje dalsze przegrupowania receptoréw w blonie
komorki (Taylor i wspotaut.*1971, Loor i wsp6taut. 1972).

2. Zbieranie receptoréw na jednym biegunie komorki (rys. 1C) zachoc
jedynie w temperaturze powyzej 10°C. Tylko ta faza zjawiska wymaga aktywnosci
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metabolicznej komorki i jest hamowana przez NaN3i dwunitrofenol (Taylor
i wspotaut. 1971, Loor i wspdtaut. 1972, Bourguignon i Singer 1977).

3 Przemieszczenia takie sg hamowane, przynajmniej czesciowo (do 70%),
przez cytochalazyne B, czynnik dezintegrujcy filamenty aktynowe (Taylor
i wspotaut. 1971, Loor 1974, Poste i wspdlaut. 1975, de Petris 1975). ,,Cap-
ping” receptoréw wydaje sie wiec angazowac system kurczliwy w podbtonowej
warstwie cytoplazmy (Taylor i wspotaut. 1971, de Petris i Raff 1972,1973).

Dane wskazujce na udziat aktyny i miozyny w opisywanym zjawisku sg coraz
liczniejsze. Poczatkowo opieraly sie one na obserwacjach cytochemicznych:

a) stwierdzanym juz wczesniej hamujacym dziataniu cytochalazyny B;

b) akumulowaniu filamentéw aktynowych pod btong komorki w miejscu
gromadzenia komplekséw receptory/ligandy (Bourguignon i Singer 1977,
Albertini i Anderson 1977, Ash i wspdtaut. 1977, Gabbiani i wspotaut.
1977, Toh i Hard 1977, Bourguignon i Rozek 1980, Taylor i wspdtaut.
1980a). Z takimi skupieniami receptorow i F-aktyny wspotwystepowaty takze
skupienia miozyny (Ash i Singer 1976, Bourguignon i Singer 1977,
Schreiner iwspotaut. 1977, Bourguignon G. J. 1980).

W efekcie tych 1'cznych obserwacji wyksztatcit sie poglad, ze aktynai miozyna
towarzysza kazdemu, usieciowanemu receptorowi btony w trakcie jego przemie-
szczania i grupowania w ptaszczyznie btony (Bourguignon i Singer 1977,
Bourguignon i wspétaut. 1978b).

Przyznaje uktadowi akto-miozynowemu role motoru w indukowanych prze-
mieszczeniach receptoréw, wskazywano takze na modulujacy wptyw mikrotubul
na to zjawisko (Yahara i Edelman 1973, Poste i wsp6taut. 1975, de Petris
1975, Bourguignon i Bourguignon 1984).

Molekularny mechanizm lezacy u podstaw ruchu usieciowanych receptoréw
w blonie pozostaje jednak nadal przedmiotem dyskusji.

CZY MOZNA WYKLUCZYC UDZIAL CYTOSZKIELETU W INDUKOWANYCH
PRZEMIESZCZENIACH RECEPTOROW?

W roku 1976 Bretscher sformutowat kontrowersyjng koncepcje ,,cappin-
gu”, ktérej istote stanowito odrzucenie, postulowanej dotagd powszechnie, motory-
cznej roli cytoszkieletu w ruchu receptoréw powierzchniowych. Bretscher
zaktadat, ze przemieszczenia usieciowanych receptoréw sg efektem kierunkowego
(wstecznego) przeptywu lipidow btony komdrkowej. Ruch lipidéw w bionie
napedzany bytby ich cykliczng endocytozg i resorbejg z cytoplazmy. Wedtug
Bretschera, lipidy sg internalizowane nieustajgco z catej powierzchni btony
komorkowej w postaci pecherzykow okrytych klatryng. Nastepnie, przeniesione
wraz ze strumieniem cytoplazmy, lipidy sa wbudowywane z powrotem w bione,
tyle ze w jednym, okreslonym rejonie komorki. Whasnie ta roznica w lokalizacji
miejsc endocytozy i resorbeji lipidéw bytaby wystarczajacym czynnikiem wymu-
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szajacym ich kierunkowy przeptyw w catej btonie komorki— przeptyw od miejsc
wbudowywania w btone do miejsc internalizacji (rys. 2). Pecherzyki okryte kla-
tryng funkcjonowatyby dodatkowo jako ,filtry molekularne” uniemozliwiajac
jednoczesng internalizacje biatek btony (Bretscheri wspotaut. 1980). Wyjatek

Rys. 2. Schemat obiegu lipidéw w komérce wg Bretschera (1976). Lipidy sg pobierane do wne-
trza komorki z calej jej powierzchni a po przeniesieniu przez cytoplazme, wbudowywane z powro-
tem w btone w jednym rejonie komoérki.

stanowityby tu okreslone receptory fizjologicznych ligandéw. Pozostate biatka
dyfundowatyby swobodnie w warstwie lipidowej btony opierajac sie pradowi
przeptywajacych lipidow. Wyliczony teoretycznie dla fibroblastow wspdtczynnik
dyfuzji lateralnej takich biatek musiatby wynosi¢ okoto 1CTBcmZsek. (Bretscher
1984). Jednakze agregacja biatek, wywotana przytaczeniem wielowartosciowych
ligandéw, powodowataby spadek wpotczynnika dyfuzji powstajgcego kompleksu
(do ok. 10D cmdsek.). Takie agregaty bytyby wiec unoszone wraz z pragdem
lipidow. W konsekwencji zbieratyby sie one najednym biegunie komorki tworzac
,»cap”.

Teoria przeptywu lipidow, potem zostata rozwinieta w 0og6lniejsza koncepcje
ruchu komérek i wsparta dowodami do$wiadczalnymi Bretschera (Bretscher
1983, 1989a, Bretscher i Thomson 1983). Z duzg prostotg thumaczy ona
przede wszystkim niezwykltg uniwersalnos¢ zjawiska ,,cappingu”. Wyjasnia takze
przemieszczenia tych usieciowanych czasteczek w bionie, ktére nie posiadaja
domeny cytoplazmatycznej, zdolnej do wigzania biatek cytoszkieletu, jak na
przykiad antygen Thy-1, zmutowany antygen H-2 a nawet glikolipidy (w tym
egzogenne) (Revesz i Greaves 1975, Stern i Bretscher 1979, Wolf

i wspdtaut. 1980, Murre i wspdtaut. 1984, Spiegel i wspdtaut. 1984).
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Teorii przeptywu lipidoéw Bretschera przeczyjednak szereg innych obserwacji:

a) Fluorescencyjny analog lipidéw wbudowano w btone komérkowa granulo-
cytu, anastepnie punktowo wygaszano jego fluorescencje; wyciemnione pasemko,
odzwierciedlajac ruch lipidow w btonie, poruszato sie wraz z catg komorka do
przodu nie zmieniajgc swego potozeniawzgledemjej czota. Nie wykryto natomiast
wstecznego ruchu lipidéw (Lee i wsp6taut. 1990).

b) Dwa integralne biatka btony fibroblastéw, to jest glikoproteina 80 kDa
(Pgp-1) i wbudowana w btone hemaglutynina wirusowa, majg po zwiazaniu
swoistych przeciwciat ten sam wspotczynnik dyfuzji, okoto 3 x 10~D cm2sek.
Jednakze, tylko kompleksy Pgp-1/przeciwciato ulegaja przemieszczaniu i sg zbie-
rane w okolicy okotojadrowej fibroblastu — ,,capping”. Analogiczny kompleks
hemaglutyniny pozostaje w tym czasie rozmieszczony réwnomiernie w blonie
komorki (Holi field i wspdtaut. 1990).

c) Czastki ztota koloidalnego o $rednicy 40 nm, pokryte Con A, po zwigzaniu
z btong makrofaga lub keratynocytéw, wykazujg dwa rodzaje ruchow: ukierunko-
wany (wsteczny) i przypadkowy (dyfuzyjny). Przemieszczenia te obrazujg ruch
glikoprotein, gtdwnych receptoréw Con Aw btonie badanych komérek. Charakter
ruchu dyfuzyjnego czastek ztota wykluczat istnienie hipotetycznego przeptywu
lipidow w btonie. Istotne jest takze, ze ta sama czastka zmieniata wielokrotnie
rodzaj wykonywanego ruchu. Takie zachowanie glikoprotein w blonie trudno
wytlumaczyé, jezeli przyjmie sie, ze jest ono kontrolowane jedynie przeptywem
lipidow (Sheetz i wspdtaut. 1988, Kucik i wspdtaut. 1990). Analogiczne dane
otrzymano obserwujac ruch czastek na powierzchni ameb (Grebecki 1986,
1988).

d) Wspdtczynnik dyfuzji lateralnej biatek w btonie, wyznaczony eksperymen-
talnie, wynosi okoto 10 9 1 0 DcmZsek. Jest on zbyt niski by biatka mogty oprzeé
sie hipotetycznemu przeptywowi lipidow (Jacob son i wspétaut. 1987).

Poczatkowo, podijeta przez Bretschera préba wyjasnienia mechanizmu ,,cap-
pingu” zostata zaakceptowana przez niektérychbadaczy (Schreineri Unanue
1977, Braun i wspdtaut. 1978a, b). Sam autor nadal broni swojej koncepcji
wskazujac na mozliwosci artefaktow i bledy w interpretacji przytoczonych wyni-
kéw doswiadczen (Bretscher 1988,1989%b, 1991). Bez odpowiedzi pozostawia
jednak pytanie: jak, ignorujac udziat aktyny i miozyny, wyttumaczy¢ wspotwyste-
powanie obu tych biatek z usieciowanymi receptorami w trakcie ich przegrupo-
wywania w ptaszczyznie btony?

SYSTEM AKTO-MIOZYNOWY SPRAWCA PRZEMIESZCZEN
USIECIOWANYCH RECEPTOROW

Klasyczna koncepcja przyznawata aktynie i miozynie motoryczng role
W procesie przemieszczania usieciowanych receptorow w plaszczyznie biony.
Cytowane wczesniej obserwacje morfologiczne i immunocytochemiczne popiera-
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ty takie zatozenie posrednio (rozdz. Capping — indukowane przemieszczanie i
grupowanie receptoréw w ptaszczyznie btony komérkowej). Wkrotce liczne nowe
dane wykazaly, ze fosforylacja tancuchow lekkich miozyny, katalizowana przez
kinaze zalezng od CaM/Ca+2, prawdopodobnie aktywuje system kurczliwy limfo-
cytu w trakcie ,,cappingu” (Bourguignon i Bourguignon L. Y. W. 1981,
Bourguignon i wspofaut. 1981, 1982, Bourguignon i Kerrick 1983,
Kerrick i Bourguignon 1984). Obecnie dysponujemy jeszcze jednym istot-
nym dowodem: redystrybucja kompleksow receptory/Con A nie zachodzi w
dwdch, otrzymanych drogg inzynierii genetycznej, mutantach sluzowca Dietyo-
stelium diseoideum; jeden z nich nie posiadat miozyny Il w ogdle, w drugim
czasteczki miozyny Il pozbawione byty czesci ogonowej. Miozyna Il (klasyczna),
zdolna do budowania grubych filamentéw odgrywa wiec kluczowa role w ,,cap-
pingu” receptorow (De Lozanne i Spudich 1987, Pasternak i wspot-
aut. 1989, Fukui i wspdtaut. 1990). Otwarty dotad pozostaje problem ewentu-
alnego wspotudziatu miozyny | (miozyny niekonwencjonalnej) w tym procesie.
W jaki sposob system kurczliwy komorki wigcza sie w ruch receptoréw powierz-
chniowych?

Polemizujac z teorig autonomicznego przeptywu lipidow Harris (1976)
zaproponowat, ze kurczliwe struktury cytoplazmy (aktyna i miozyna) napedzajg
wsteczny ruch catej btony, wszystkich jej biatek i lipiddw. Wycofywana btona
ulegataby dezintegracji. W tym czasie wszystkie jej sktadniki (a nie tylko lipidy!)
bytyby pobierane do wnetrza komérki a nastepnie resorbowane z cytoplazmy na
przeciwlegtym biegunie komdrki. Usieciowane receptory powierzchniowe ucze-
stniczytyby w ogdlnym, wstecznym ruchu btony, opieratyby sie jednak internali-
zacji; ostatecznie bytyby one akumulowane w obrebie ,,czapeczki”. Koncepcja
»cappingu” Harrisa zostata zakwestionowana wraz z catg teorig przeptywu btony
komérkowej (Middleton 1979). W sposob bezposredni przeczajej, przytoczone
juz wczesniej, obserwacje Holifielda i wspdtautorow (1990). Stwierdzenie, ze
pewne sktadniki btony pozostajg rozproszone na powierzchni komérki w trakcie
przemieszczania i grupowania innych wyklucza bowiem mozliwos$é ruchu wste-
cznego catej blony.

Uwzglednienie mozaikowego modelu budowy btony komérkowej miato pod-
stawowe znaczenie dla wyjasnienia mechanizmu ruchu receptoréw powierzchnio-
wych. Takim wiasnie nowatorskim ujeciem wyrdzniata sie hipoteza de Petri sa
i Raffa, sformutowanajuz w latach 1972/1973. Jej autorzy zaktadali, ze Kierun-
kowe przemieszczenia receptoréw w ptaszczyznie btony komérkowej sa zwigzane
z trwajacym nadal ,,przeciwpradem” pozostatych elementéw btony. Przyjeto przy
tym, ze ruch usieciowanych receptoréw jest napedzany aktywnie przez zasocjo-
wang z nimi aktyne i miozyne. W efekcie tego procesu pozostate elementy btony
sg przesuwane biernie w kierunku przeciwnym (de Petris i Raff 1973, de
Petris 1978). W takim ujeciu teoria ,,przeciwpradu” jest zbiezna z inng teoria,
zaproponowang przez Bourguignon i Singera w 1977 roku.
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Bourguignon i Singer przedstawili klarowng i precyzyjng koncepcje
mechanizmu ,,cappingu”. Proponowany przez nich przebieg omawianego procesu
przedstawia rysunek 3.

Rys. 3. Molekularny mechanizm’cappingu” wgBourguignona i Singera (1977). (A) Elementy

btony komérkowej rozmieszczone réwnomiernie w ptaszczyznie btony; (B) Receptory -R-, usieciowane

przez wielowarto$ciowe ligandy, zbierajg sie w agregaty (patches) i asocjujg z biatkiem X; wzrost

poziomu wewngtrzkomdrkowych jonéw Ca+2; (C) Zebranie kompleksow ligandy/receptory/biatko
X najednym biegunie komorki -cap- w drodze oddziatywan akto-miozynowych.
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A-B: przylaczenie wielowartosciowych ligandéw prowadzi do spontaniczne-
go przegrupowania ich receptoréw w btonie komorki; w efekcie powstajg drobne
agregaty kompleksow receptory/ligandy, czyli ,tatki — patches”.

B: wstepna agregacja receptoréw jest punktem zwrotnym catego procesu.
Prowadzi ono bowiem do zakotwiczenia powstatych agregatéw w podbtonowym
uktadzie filamentow aktynowych. Zatozono, ze interakcja zagregowanych recep-
toréw z mikrofilamentami jest posrednia a role tgcznika odgrywa tu hipotetyczne
biatko integralne btony, nazwane biatkiem X. Biatko X powinno wystepowac
powszechnie w btonie komorek Eukaryota ajego nieodtaczng whasciwoscia byto-
by wigzanie filamentoéw aktynowych, badz to w drodze bezposredniej interakcji
badz przy udziale innego peryferyjnego biatka btony.

C: skupienia receptorow, potaczone z biatkiem X, zachowujg ograniczong
zdolno$¢ do dyfuzji w btonie. Te ruchy umozliwiajg interakcje mikrofilamentow
z filamentami miozyny. Slizg filamentow akto-miozyny, aktywowany w obecnosci
jonéw Ca®2i ATP, prowadzi nastepnie do zbierania agregatdw receptorw na
jednym biegunie komorki w zwarty konglomerat— ,,cap”.

Autorzy utrzymywali konsekwentnie, ze opisany mechanizm rzadzi kazdym
przypadkiem ,,cappingu” receptoréw (Bourguignon i Singer 1977, Bour-
guignon i Bourguignon G. J. 1984). Dzisiaj koncepcja ta przyjmowana jest
najpowszechniej.

Nalezy podkreslié, ze zatozenie o motorycznej roli aktyny i miozyny
W przemieszczeniach receptoréw powierzchniowych zgadza sie w petni z aktual-
nymi pogladami na zjawisko ruchu komorek. Na Scisty zwigzek pomiedzy prze-
mieszczaniem receptordw i migracja komarki wskazywaty obserwacije ,,cappingu”
w limfocytach i fibroblastach (de Petris i Raff 1972, Schreiner i wspotaut.
1977, Heath 1983b). Indukowane przemieszczenia receptoréw zachodzg tylko
w komérkach ruchliwych lub w komérkach w stanie zawiesiny ale potencjalnie
zdolnych do migracji (Bretscher 1984). Nie udato sie wywotac takich przemie-
szczeh w przypadku biatek btony erytrocytéw (Loor i wspétaut. 1972). Z uwagi
na te obserwacje, kazda hipoteza ttumaczaca mechanizm przegrupowywania usie-
ciowanych receptoréw byta w istocie fragmentem ogolniejszej teorii ruchu komor-
ki (dePetris i Raff 1972, Harris 1973,1976,Bretscher 1984). W roku 1988
Bray i White zaproponowali, ze oba te zjawiska sg konsekwencjg tego samego
procesu — wstecznego przeptywu podbtonowej warstwy aktynowej. Zaktadali
oni, ze wskutek oddziatywania z miozyna, kortykalna sieC mikrofilamentow jest
utrzymywana w stanie skurczu. Miejscowa relaksacja warstwy kurczliwej wokét
krawedzi czotowej komorki wywotuje jej przesuw w kierunku przeciwnym. Od-
ptyw F-aktyny z czota komdrki jest skorelowany zjej statg repolimeryzacja, ktora
zachodzi pod btong wokdt wiodacej krawedzi komérki. Opisany kortykalny prze-
ptyw aktyny bytby immanentng cechg komoérek aktywnych ruchowo, zachowuje
sie on takze w komorkach zawiesiny. Receptory powierzchniowe komérek po
usieciowaniu asocjujg z podbtonowa F-aktyng i wigczajg sie w juz istniejacy
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wsteczny ruch tych mikrofilamentéw. Takie zatozenie ttumaczy sprzeczne donie-
sienia na temat stopnia polimeryzacji F-aktyny w trakcie ,,cappingu” receptorow
(Laub i wspdtaut. 1981, Jackman i Burridge 1989). Koncepcja Braya
i Whitajest wsparta licznymi danymi doswiadczalnymi. Wsteczny ruch podbtono-
wej F-aktyny obserwowano na przyktad w obrebie lamelli fibroblastow i stozka
wzrostu rosngcych neurondw (Heath 1983a, Forscher i Smith 1988,Fisher
i wspotaut. 1988). Analogiczny, kierunkowy przeptyw mikrofilamentow wykryto
takze w korteksie Amoebaproteus (Grebecki 1984,1985). W przypadku fibro-
blastow stwierdzono wyrazna zaleznos¢ miedzy ich aktywnoscig lokomotoryczna,
wstecznym ruchem kortykalnej F-aktyny po grzbietowej stronie lamelli i prze-
mieszczeniami usieciowanych receptoréw po jej powierzchni (Heath 1983b).

Heath i Holifield (1991) oraz Grebecki (1992, 1993) wszechstronnie
zanalizowali role przeptywu kortykalnej aktyny w lokomocji komérek. Postuluje
sie, ze ten sam mechanizm napedza tez ruch czastek statych, ktore wigzg sie
adhezyjnie do powierzchni migrujacych komérek. Podobnie jak kompleksy usie-
ciowanych receptorow w trakcie ,,cappingu”, czastki takie zostajg zakotwiczone
w kortykalnym systemie akto-miozynowym, ktéry transportuje je nastepnie po
powierzchni blony. Wyrazna korelacja miedzy predkoscia przesuwu zwigzanych
czastek i podbtonowych struktur aktynowych jest argumentem potwierdzajacym
to zatozenie (Grebecki 1986, 1987, Fisher i wspotaut. 1988). Wspomnijmy
przy okazji, ze wsteczny ruch bakterii po powierzchni ameb (rodzaj Hartmannella)
i ich akumulacja w obrebie uroidu komorki byt w istocie pierwszym poznanym
przyktadem ,,cappingu”. Zjawisko to zostato opisane przez Ray juz w 1951 roku.

Zwroémy uwage, ze Bray i White, Bourguignon i Singer, a wczes-
niej takze de Petris, Raff i wielu innych wraz z motoryczng rolg aktyny
i miozyny w ,,cappingu” akceptowali zatozenie dodatkowe: przytgczenie wielo-
wartosciowych ligandow indukuje ,,transmembranowe” potgczenie receptorow
powierzchniowych z tymi biatkami (de Petris i Raff 1972, 1973, Poste
i wspbtaut. 1975, Vasiliev i wspotaut. 1976, Bourguignon i Singer 1977;
Bray i White 1988).

ZWIAZEK KOMPLEKSOW RECEPTORY-LIGANDY Z KORTYKALNA
AKTYNA | MIOZYNA

Istnienie takiego transmembranowego potaczenia sugerowaty w sposob po-
Sredni obserwacje immimocytochemiczne: | — rownolegte gromadzenie aktyny
I miozyny byfo zauwazalne juz na etapie formowania drobnych skupien usiecio-
wanych receptorow— ,,patches” (Ash i Singer 1976, Ash i wspdtaut. 1977,
Bourguignon i Singer 1977, Bourguignon i wspétaut. 1978b); I | — jak
wspomniano, przemieszczenia receptoréw powierzchniowych w komérkach fi-
broblastéw skorelowane sg $cisle z wedréwka podbtonowej aktyny, kondensowa-
nej i wycofywanej cyklicznie z czota lamelli w formie ,fukéw” (Heath 1983b).
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Stwierdzono ponadto, ze réwnolegle ze wspomnianymi lukami aktynowymi sa
wycofywane z powierzchni lamelli takze czastki ztota koloidalnego pokryte uprze-
dnio przeciwciatami swoistymi wobec glikoproteiny 80 kDa (Pgp-1) lub poli-L-
lizyng 240 kDa (de Brabanderi wspotaut. 1991). Dodajmy, ze potaczenia takich
czastek z mikrofilamentami utrzymywato sie nawet po ekstrakcji wiekszosci biatek
i lipidow fibroblastu przy uzyciu detergentu. Przeciwnie, te same czastki ztota
pokryte poli-L-lizyng o krotkich farcuchach (4 kDa) nie wigzaty sie z cytoszkie-
letem fibroblastu i wykonywaty jedynie mchy Browna na powierzchni jego
lamelli. Na podstawie tych obserwacji wnioskowano, ze ligandy, ktére efektywnie
sieciujg receptory w btonie komdrki indukuja potaczenie tych receptoréw z fila-
mentami aktynowymi. Nastepnie, filamenty te uczestniczg aktywnie w przegrupo-
wywaniuusieciowanychreceptoréw (deBrabander i wspdtaut. 1991).

Teze o powstajgcym transmembranowym potgczeniu usieciowanych recepto-
row powierzchniowych z kortykalng akto-miozyna poparty w sposéb bezposredni
wyniki badan biochemicznych. Dane te opieraly sie na analizie sktadu frakcji
cytoszkieletalnej komorek, izolowanej przy uzyciu niejonowych detergentdw.
Badaniate przeprowadzono nglimfocytach, neutrofilachi Sluzowcu Dictyostelium
discoideum. Wykazano jednoznacznie, ze po zwigzaniu wielowarto$ciowych li-
gandow receptory taczg sie z cytoszkieletem, w tym z mikrofilamentami, kazdej
zbadanychkomorek (Flanagan i Koch 1978,Sheterline i Hopkins 1981,
Braun i wspofaut. 1982). Mikrofilamenty asocjujg nastepnie z miozyna a inter-
akcja receptory-aktyna-miozyna trwa w trakcie catej wedréwki receptoréw (Fla-
nagan i Koch 1978, Condeelis 1979).

W uzupetnieniu dodajmy, ze przytoczone dane biochemiczne i cytochemiczne
podwazajg alternatywng koncepcje ,,cappingu” zaproponowang przez Hewitta
(1979) a rozwinietg przez Olivera i Berlina (1982). Autorzy ci zaktadali, ze
kortykalny system filamentow akto-miozyny podlega cyklicznym skurczom, ktore
wprawiajg btone komérki w ruch falowy. Kompleksy receptory/ligandy dryfowa-
tyby wraz z takimi falami btony w kierunku formujacego sie samorzutnie skupienia
podbtonowej aktyny i miozyny; zauwazmy — grupowanie receptorow bytoby tu
zjawiskiem wtornym wobec przemieszczen aktyny i miozyny, a ich potaczenie
z receptorami nie bytoby konieczne. Wydaje sie, ze teoria tak zwanego ,,surfingu”
moze thumaczy¢ szczeg6lne przypadki przemieszczen usieciowanych receptorow
w blonie (Albertini i wspotaut. 1977), jednakze jej zatozenia trudno generali-
zowac.

W Swietle przytoczonych danych pyta¢ wiec nalezy nie o to czy, ale jak
kompleksy receptory/ligandy wigza sie z podbtonowym uktadem mikrofilamen-
tow i miozyn? Mozliwos¢ interakcji bezpo$redniej jest trudna do przyjecia; cyto-
plazmatyczne domeny poszczegdlnych receptoréw nie maja budowy konserwa-
tywnej (Holifield i wspdtaut. 1990) a poza tym, jak juz wspomniano, induko-
wanym przemieszczeniom podlegajg takze czasteczki takiej domeny pozbawione
(np. lipidy). Powszechnie akceptuje sie wiec koncepcje wigzania posredniczonego
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przez dodatkowe biatko integralne btony, a wiec hipotetyczne biatko X wedtug
teorii Bourguignona i Singera (1977).

Proby identyfikacji biatka X a takze mechanizmy jego interakcji z cytoszkie-
letem komérki stanowity w ostatnich latach przedmiot wielu dociekan. Zaktadano,
Ze biatko X powinno towarzyszy¢ dowolnemu receptorowi btony w trakcie jego
indukowanej wedrdwki. W oparciu o to zatozenie wykazywano, ze funkcjetakiego
tacznika moga spetniaé niektore glikoproteiny (gp) btony na przyktad gp205 kDa
w limfocytach T szczura (Turner i Shotton 1987) i gpl80 kDa w limfocytach
Tmyszy (Bourguignon i wsp6taut. 1985). Dowodzono takze, ze poszukiwane
biatko moze by¢ zrodtem jonéw Ca+2 uruchamiajgcych proces ,,cappingu”
(Klausner i wspotaut. 1980). Pdzniejsze obserwacje przemawiajg przeciw
istnieniu jednego, uniwersalnego biatka X. Liczba poznanych biatek integralnych
btony, zdolnych do interakcji z filamentami aktynowymi cytoszkieletu ciagle sie
powieksza (Niggli i Burger 1987, Luna i Hitt 1992). Sugeruje sie tez, ze
proces ,,cappingu”, chociaz indukowany przez nieswoiste ligandy, zachodzi
w oparciu o strukturalne i funkcjonalne powigzania wykorzystywane w komaorce
w trakcie jej fizjologicznej aktywacji (Majercik i Bourguignon 1988,
Bourguignon i wspdtaut. 1990, Graziadei i wspdtaut. 1990). Mozna zatem
przypuszczac, ze role tacznikdéw pomiedzy receptorami powierzchniowymi i pod-
btonowym uktadem akto-miozynowym w trakcie ,,cappingu” spetniajgroznorodne
biatka integralne blony. Proponowane mechanizmy powigzania tych biatek
z aktyna sg efektem badari nad organizacjg podbtonowego cytoszkieletu komérek.

UDZIAL BIALEK WIAZACYCH AKTYNE W PRZEMIESZCZENIACH
RECEPTOROW POWIERZCHNIOWYCH

Zidentyfikowano juz szereg biatek zdolnych do wigzania filamentéw aktyno-
wych z integralnymi biatkami btony komorkowej (Carraway i Carraway
1989). Do najlepiej poznanych nalezg skfadniki cytoszkieletu erytrocytarnego
(prace przeglagdowe Goodmana i Shiffera 1983, Bennetta 1990). Syste-
matycznie badane sg takze biatka podbtonowego kompleksu, formowanego w
miejscach silnej adhezji komdrek do podtoza (ang. focal contacts). Talina-winku-
lina-a-aktynina to prawdopodobny fancuch powiazan biatkowych wiodacy tu od
transmembranowych receptoréw -integryn- do mikrofilamentéw. Sugerowana
jest takze mozliwo$¢ bezposredniej interakcji a-aktyniny z integrynami (Burri d-
ge i wspdlaut. 1988,1990). a-Aktynina scharakteryzowna jest jednak najpetniej
jako biatko sieciujace filamenty aktynowe (Stossei i wspotaut. 1985). Badania
nad udziatem tego biatka w ,,cappingu” receptordw nie daty dotad jednoznacznej
odpowiedzi. a-Aktynine wykryto w obrebie skupieri réznorodnych receptorow
powierzchniowych limfocytéw i fibroblastow (Geiger i Singer 1979). Przy-
znano jednak p6zniej, ze przeciwciata, uzyte w tych badaniach, mogty by¢ niespe-
cyficzne (Burn i wspofaut. 1988). a-Aktynina towarzyszyta tez konglomeratom
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receptorow Con A w Dictyostelium, jednakze w mutancie pozbawionym tego
biatka proces ,,cappingu” przebiega w sposéb niezaktocony (Carboni i Con-
deelis 1985, Schleicher i wspdlaut. 1988). Negatywne wyniki przyniosty
takze badania nad indukowanym przemieszczaniem i grupowaniem integryn lim-
focytarnych — proces ten nie wywotywat zmian w lokalizacji a-aktyniny. Takze
winkulina nie ulegata wtym czasie redystrybucji. Natomiast udziat taliny
w ,,cappingu” integryn byt przypuszczalnie regulowany metabolicznie, to znaczy
wymagat ufosforylowania biatka przy udziale kinazy C (Burn i wspotaut. 1988).
Watpliwe zatem, by talina odgrywata kluczows role w przemieszczeniach tych
receptorow.

Znacznie liczniejsze dane doswiadczalne popieraja koncepcje, wedtug ktérej
mechanizm wigzania receptoréw powierzchniowych z mikrofilamentami w pro-
cesie ,,cappingu” jest analogiczny do poznanego w erytrocytach ssaczych (Levi-
ne i Willard 1983, Nelson i wsp6taut. 1983, Bourguignon i Bourguig-
non G.J. 1984). W erytrocytach biatka integralne blony taczg sie z F-aktyng przy
udziale kilku biatek posredniczacych, wsrdd ktorych kluczows role odgrywa
spektryna.

Spektryna erytrocytarna jest heterodimerem skladajgcym sie z podjednostek:
alfa 0 masie czasteczkowej 240 kDa i beta — 220 kDa (Marchesi 1974,
Shotton i wspotaut. 1979). Para dimerdw spektryny asocjuje w tetramer zdolny
do sieciowania mikrofilamentéw (Brenner i Korn 1979, Tyler i wspdtaut.
1979, 1980). Interakcja spektryny z aktyng jest wzmacniana wielokrotnie
w obecnosci biatka 4.1, ktore wigze nastepnie uformowang siateczke spektryno-
wo-aktynows z glikoforynami, integralnymi sialoglikoproteinami btony erytrocy-
tu (Anderson i Lovrien 1984, Anderson i Marchesi 1985, Tanaka
i wspotaut. 1991). Niezaleznie, spektryna wigze sie — przez ankiryne —
zbiatkiem pasma 3, gtdwna glikoproteingtej blony (Bennett i Stenbuck 1979,
1980).

W komdrkach nieerytrocytarnych wystepuja biatka pokrewne spektrynie (Go -
odman i wspotaut. 1981, Levine i Willard 1981, Glenney i wspdtaut.
1982, Repasky i wspotaut. 1982). Biatka te byly opisywane poczatkowo pod
ré6znymi nazwami (np. fodryna); w tym artykule okreslamy je jednak ogdlnie jako
spektryny. Immunologiczny i funkcjonalny analog spektryny zidentyfikowano
miedzy innymi w limfocytach (Nelson i wspotaut. 1983). Badania prowadzone
na nowotworowych komdrkach limfoidalnych typu T wykazaty, ze spektryna
tworzy tu stabilny kompleks z integralng glikoproteing btony o masie czasteczko-
wej 180 kDa (antygen T-200) (Bourguignon iwspdtaut. 1985). Invivoi in vitro
kompleks gpl80/spektryna wigze filamenty aktynowe (Suchard i Bourgu-
ignon 1987). Szereg obserwacji wskazuje na udziat wspomnianego kompleksu
W procesie ,,cappingu’:

a) Sama glikoproteing 180 kDa podlega indukowanej redystrybucji czyli
»cappingowi" a spektryna towarzyszy jej w trakcie tych przemieszczen; bioche-
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micznie scharakteryzowane potaczenie obu tych biatek funkcjonuje wiec takze in
vivo (Bourguignon i Bourguignon G.J. 1984, Bourguignon i wspofaut.
1985).

b) Obserwacje immunocytochemiczne dowodza, ze spektryna wspotwystepuje
z wieloma receptorami powierzchniowymi limfocytéw w trakcie ich przegrupo-
wywania, na przykfad z antygenem H-2, Thy-1, receptorami Con A(Levine
i Willard 1983,Nelson i wspdtaut. 1983, Bourguignon i Bourguignon
G. J. 1984). Analogiczne dane otrzymano wczesniej dla gpl180 kDa (Bour-
guignon i wspdtaut. 1978a).

c) llos¢ biatek: gpl 80 kDa, spektryny i aktyny, obecnych we frakcji cytoszkie-
letalnej zwizanej z btong limfocytu wzrasta proporcjonalnie w trakcie ,,cappingu”
szeregu receptorow powierzchniowych komérki (Bourguignon i wspotaut.
1985).

Kompleks gpl80/spektryna moze wiec funkcjonowac jako poszukiwany tacz-
nik pomiedzy usieciowanymi receptorami powierzchniowymi a kortykalng aktyna
limfocytow w trakcie ,,cappingu” (Bourguignon i wspoétaut. 1985, Suchard
i Bourguignon 1987).

W limfocytach wystepuja takze odpowiedniki ankiryny i biatka 4.1. Skupienia
ankiryny wykryto pod btong w rejonach akumulacji usieciowanych receptorow
powierzchniowych tych komérek (Bourguignon i Bourguignon G.J. 1984,
Bourguignon i wspotaut. 1986b, Kalomiris i Bourguignon 1988). Lim-
focytarna ankiryna i biatko 4.1 sa zwigzane z dwiema glikoproteinami biony
komorkowej, tworzac kompleksy analogiczne do opisanego dla spektryny. In vitro
obate kompleksy wigza efektywnie spektrynei aktyne. Moga wiec one wspotdzia-
fa¢ z kompleksem gpl80/spektryna lub sama spektryng w trakcie ,,cappingu”
(Bourguignon iwspotaut. 1986a, b, Kalomiris i Bourguignon 1988).

Whiosek o istotnej roli spektryny w redystrybucji receptorow powierzchnio-
wych znalazt potwierdzenie w badaniach prowadzonych na komorkach epidermal -
nych linii hodowlanej A431 (Kwiatkowska iwspdtaut. 1991a,b, Khrebtuko-
va iwspofaut. 1991). Stosujac swoiste przeciwciata indukowano w nich przemie-
szczenia receptorow naskorkowego czynnika wzrostu (EGF). Stwierdzono, ze
w komorkach migrujgcych po podtozu grupowanie usieciowanych receptorow
EGF bylo skorelowane z akumulacja kortykalnych filamentéw aktynowych oraz
spektryny, winkuliny, aneksyny 1i 2. Potencjalnie, kazde z tych czterech biatek
moze posredniczy¢ w wigzaniu mikrofilamentow z btong komdrkowa. Aneksyna
1 (kalpaktyna 2, p35) i aneksyna 2 (kalpaktyna 1, p36) oddziatujg z F-aktyng
i anionowymi fosfolipidami btony w spos6b zalezny od jonéw wapnia (Gerke
i Weber 1984, Glenney 1986, Glenney i wspdtaut. 1987). Jednakze, w
komorkach A431 przeprowadzonych do zawiesiny ,,capping” receptorow EGF
zachodzit bez udziatu winkuliny i aneksyn. Jedynie spektryna (obok filamentow
aktynowych) towarzyszyta usieciowanym receptorom w trakcie ich grupowania.
Zatem, tylko aktyna i spektryna mogty aktywnie wspotuczestniczy¢ w ruchu tych
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receptoréw. Redystrybucja winkuliny i aneksyny 1, obserwowana w komérkach
przyczepionych do podtoza, wydaje sie by¢ efektem biernego transportu tych
biatek, spowodowanego ich asocjacjg z F-aktyna.

Wzrastajgca liczba danych wskazuje, ze biatka z rodziny spektryn wystepuja
takze w komorkach pierwotniaczych (Pollard 1984, Schneider i wspotaut.
1988, Choi i Jeon 1989, Kwiatkowska i Sobota 1992). Immunoanalog
spektryny, zidentyfikowany w Acanthamoeba castellanii, towarzyszyt receptorom
Con A w trakcie catego procesu ich przemieszczania az po akumulacje w obrebie
uroidu ameby (Kwiatkowska i Sobota 1990, Kwiatkowska dane nie
publ.). Zjawisko takie obserwowano zaréwno w amebach migrujacych po podiozu,
jak i pozostajgcych w zawiesinie. Takze w $luzowcu Dictyostelium discoideum,
analog spektryny gromadzit sie pod btong w miejscu formowanych konglomera-
tow receptorow Con A (Bennett i Condeelis 1988).

Wspdtwystepowanie spektryny z grupowanymi receptorami powierzchniowy-
mi, wykryte w tak odlegtych filogenetycznie komorkach, jak komorki pierwotnia-
kow i kregowcow, potwierdza raz jeszcze hipoteze o istnieniu jednego mechani-
zmu rzadzacego procesem przemieszczania tych receptoréw. Spektryna moze tu
posredniczy¢ w wigzaniu receptorow, usieciowanych w pfaszczyznie btony,
z podbtonowym uktadem akto-miozynowym. W ten sposéb zakotwiczone recep-
tory bytyby nastepnie przesuwane w kierunku ,,czapeczki” — rysunek 4. Dodat-
kowo, spektryna moze tez sieciowa¢ mikrofilamenty potozone do$rodkowo od
miejsc nagromadzenia receptorow w btonie komorki.

Proponowany model ,,cappingu” wymaga dalszych badan. Wiadomo jednak,
ze dynamiczna asocjacja analogdw spektryny z biatkami btony i kortykalng

Rys. 4. Proponowany mechanizm interakcji receptoréw powierzchniowych z systemem akto-mio-
zynowym w trakcie ,,cappingu”: spektryna posredniczy w wigzaniu usieciowanych receptoréow
(R) z podbtonowymi filamentami aktynowymi. Wedtug Willard a i wspétautoréw (1987).
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F-aktyng jest elementem wielu réznorodnych proceséw. Nalezy do nich, obok
»cappingu”, miedzy innymi rozwoj strukturalnej i funkcjonalnej polaryzacji ko-
morek nabtonkowych, zmiany ksztattu trombocytow, sekrecja katecholamin (Fox
i wspdtaut. 1987, Aunis i Bader 1988, Nelson i Hammerton 1989).
W Amoebaproteus precypitacja spektryny, wywotana iniekcjg swoistych przeciw-
ciat do komdrki, hamuje lokomocje, fagocytoze i wywotuje zmiany jej ksztattu
(Choi i Jeon 1992). Przeprowadzenie podobnych badaf w odniesieniu do
»cappingu” receptoréw pozwolitoby na sprecyzowanie funkcji spektryny (i biatek
Z nig zwigzanych) w ruchu receptoréw powierzchniowych komaorki.

PODSUMOWANIE

Receptory powierzchniowe komorki, usieciowane przez wielowartosciowe
ligandy (przeciwciala, lektyny), ulegajg kierunkowym przemieszczeniom
w plaszczyznie btony komorkowej. Poczatkowo, kompleksy receptory/ligandy
formujg samorzutnie niewielkie skupienia (,fatki”, ang. patches) a nastepnie
zbierane sg najednym biegunie komorki tworzac tak zwang czapeczke (ang. cap).
Tylko drugi etap ,,cappingu” wymaga aktywnosci metabolicznej komérki.

Wysunigto kilka hipotez probujacych wyjasni¢ molekularny mechanizm ruchu
usieciowanych receptoréw powierzchniowych komorki. Obecnie, powszechnie
jest akceptowana koncepcja, wedtug ktdrej przemieszczenia receptoréw sg kon-
trolowane przez biatka cytoszkieletu. Liczne dane biochemiczne i cytochemiczne
wykazuja, ze drobne skupienia receptorow (,tatki””) zostajg potaczone z filamen-
tami aktynowymi korteksu komérki. Interakcja filamentow aktynowych i miozy-
nowych sprawia nastepnie, ze zwigzane z nimi receptory sg przesuwane w kierun-
ku ,,czapeczki”. Uwaza sie takze, ze kierunkowy i zalezny od miozyny przeptyw
kortykalnych filamentéw aktynowych lezy u podstaw zjawiska lokomocji komo-
rek. Zgodnie z tym zatozeniem usieciowane receptory zostajg wigczone w juz
istniejgcy, wsteczny ruch kortykalnej aktyny i nasladujg jej przemieszczenia
w obrebie btony. W ten sam sposob sg transportowane czastki state, ktore wigza
sie adhezyjnie z powierzchnig migrujacej komorki.

Rosngca liczba danych wskazuje, ze biatka z rodziny spektryn sg aktywnie
zaangazowane w procesie ,,cappingu”. Biatka te wystepuja powszechnie w komor-
kach Eukaryota, wigzg filamenty aktynowe i potaczone sg z réznorodnymi biatka-
mi integralnymi btony komaorkowej. Spektryny towarzysza usieciowanym recep-
torom powierzchniowym w czasie ich przemieszczania i grupowania; zjawisko
takie obserwowano w tak odlegtych filogenetycznie komdrkach, jak komorki
pierwotniacze i ludzkie. Biatka z rodziny spektryn moga zatem posredniczy¢ we
wigzaniu receptoréw, usieciowanych w ptaszczyznie blony, z podbtonowymi
filamentami aktynowymi w trakcie ,,cappingu”.
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CAPPING OF CELL SURFACE RECEPTORS.
THE ROLE OF ACTIN AND ACTIN-BINDING PROTEINS

Summary

Capping is a process of directed redistribution of cell surface receptors in the plane of
plasma membrane. Itisinduced by cross-linking of the receptors by polyvalentligands (e.g.
antibodies, lectins). Initially, the receptors gather spontaneously into small aggregates —
patches. Later, they are gradually collected on one pole of the cell to form a large, single
assembly — the cap. Only the second stage of the capping process requires metabolic
activity of the cell.

Several contradictory hypotheses have been advanced to explain the molecular
mechanism of capping. The concept that receptor movement is controlled by the
cytoskeleton is now most commonly accepted. Many biochemical and cytochemical data
indicate that receptor patches become linked to cortical actin filaments. Subsequently,
patches are shifted toward the region of cap formation by a sliding motion of the cortical
actin and myosin filaments. It has been recently proposed that directed (rearward) and
myosin-dependent flow of cortical actin is also involved in cell locomotion. According to
this assumption, receptor patches join actin flux and follow it within the membrane. Solid
particles which adhere to the surface of moving cells are transported in the same manner.

The growing amount of evidence demonstrates that spectrin-related proteins are
actively engaged in the mechanism of capping. They accompany redistribution of surface
receptors in a wide variety of cells, from human to protozoan ones. Spectrin analogues
belong to actin- and membrane-binding proteins. Therefore, they may participate in the
linkage of surface receptors to cortical actin filaments, which is required for cap formation.

LITERATURA

Albertini D. F, Anderson E., 1977. Microtubule and microfilament rearrangements during
capping of concanavalin A receptors on cultured ovarian granulosa cells. J. Cell Biol. 73:
111-127.

Albertini D. F, Berlin R. D., Oliver J. M., 1977. The mechanism of concanavalin A cap
formation in leucocytes. J. Cell Sei. 26: 57-75.

Anderson R. A, Lovrien R.E., 1984. Glycophorin is linked by band4.1 protein to the human
erythrocyte membrane skeleton. Nature 307: 655-658.

Anderson R. A, Marchesi V. T, 1985. Regulation of the association of membrane skeletal
protein 4.1 with glycophorin by a polyphosphoinositide. Nature 318: 295-298.

Ash J. F, Singer S. J, 1976. Concanavalin-A-induced transmembrane linkage ofconcanavalin
A surface receptors to intracellular myosin-containingfilaments. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A.
73: 4575-4579.

Ash J. F, Louvard D., Singer S. J, 1977. Antibody induced linkages ofplasma membrane
proteins to intracellular actomyosin-containing filaments in culturedfibroblasts. Proc. Natl.
Acad. Sei. U.S.A. 74: 5584-5588.

Aunis D.,Bader M.-F,. 1988.The cytoskeleton as a barrierto exocytosis insecretory cells. J.Exp.
Biol. 139: 253-266.

Bailey C.F,Bowers B., 1981. Localization oflipophosphonoglycan in membranes ofAcantha-
moeba by using specific antibodies. Mol. Cell Biol. 1: 358-369.

Bennett H, Condeelis J., 1988. Isolation ofan immunoreactive analogue ofbrainfodrin that is
associated with the cell cortex ofDictyostelium amoebae. Cell Motil. Cytoskel. 11: 303-317.



Capping receptoréwpowierzchniowych 551

Bennett V., 1990. Spectrin-based membrane skeleton: A multipotential adaptor between plasma
membrane and cytoplasm. Physiol. Rev. 70: 1029-1065.

Bennett V., Stenbuck P.J, 1979. The membrane attachmentproteinfor spectrin is associated
with band3 in human erythrocyte membranes. Nature 280: 468-473.

Bennett V., Stenbuck P. J., 1980. Association between ankyrin and the cytoplasmic domain of
band 3 isolatedfrom the human erythrocyte membranes. J. Biol. Chem. 255: 6424—6432.
Bourguignon L. Y. W, 1980. Simultaneous localization of intracellular myosin and surface
concanavalin A receptor clustres using immunoelectron microscopy. Cell Biol. Int. Rep. 4:

541-547.

Bourguignon G. J, Bourguignon L.Y.W., 1981. Isolation and initial characterization ofa
lymphocyte cap struture. Biochim. Biophys. Acta 646: 109-118.

Bourguignon L.Y.W,Bourguignon G.J., 1984. Capping andthe cytoskeleton. Int. Rev. Cytol.
87: 195-224.

Bourguignon L.Y.W, Kerrick W. G. L., 1983. Receptor capping in mouse T-lymphoma cells:
A Caf2and calmodulin-stimulated ATP-dependent process. J. Membr. Biol. 75: 65-72.

Bourguignon L. Y. W, Rozek R. J, 1980 Capping of concanavalin A receptors and their
association with microfilaments inmonolayergrown humanfibroblastoid cells. Cell Tissue Res.
205: 77-84.

Bourguignon L.Y. W, Singer S.J. 1977. Transmembrane interactions and the mechanism of
capping of surface receptors by their specific ligands. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 74:
5031-5035.

Bourguignon L. Y. W, Hymans R.,, Trowbridge I, Singer S. J,, 1978a. Participation of
histocompatibility antigens in capping ofmolecularly independent cell surface components by
their specific antibodies. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 75: 2406-2410.

Bourguignon L.Y.W, Tokuyasu K. T.,Singer S.J., 1978b. The capping oflymphocytes and
other cells, studied by an improved methodfor immunofluorescence staining offrozen sections.
J. Cell. Physiol. 95: 239-258.

Bourguignon L. Y.W . Nagpal M.L.,Hsing Y.C., 1981. Phosphorylation ofmyosin light chain
during capping ofmouse T-lymphoma cells. J. Cell Biol. 91: 889-894.

Bourguignon L.Y.W. Nagpal M. L, Balazovich K, Guerriero V., Means A.R., 1982.
Association ofmyosin light chain kinase with lymphocyte membrane-cytoskeleton complex. J.
Cell Biol. 95: 793-797.

Bourguignon L.Y.W., Suchard S.J,Nagpal M.L.Glenney J. R, Jr, 1985. A T-lymphoma
transmembrane glycoprotein (gp 180) is linked to the cytoskeletal protein fodrin. J. Cell Biol.
101:477-487.

Bourguignon L.Y.W, Suchard S.J, Kalomiris E.L., 1986a.Lymphoma Thy-1 glycoprotein
is linked to the cytoskeleton via a 4.1-like protein. J. Cell Biol. 103: 2529-2540.

Bourguignon L.Y.W., Walker G., Suchard S. J, Balazovich K. 1986b. A lymphoma
plasmamembrane-associatedproteinwith ankyrin-like properties. J. Cell Biol. 102:2115-2124.

Bourguignon L. Y. W, Walker G., Huang H. S., 1990. Interactions between a lymphoma
membrane-associated guanosine 5 -triphosphate-binding protein and the cytoskeleton during
receptor patching and capping. J. Immunol. 144: 2242-2252.

Braun J, Fujiwara K., Pollard T. D, Unanue E. R.,, 1978a. Two distinct mechanisms for
redistribution of lymphocyte surface molecules. 1. Relationship to cytoplasmic myosin. J. Cell
Biol. 79: 409-418.

Braun J, Fujiwara K, Pollard T. D., Unanue E. R, 1978b. Two distinct mechanism for
redistribution of lymphocyte surface molecules. Il. Contrasting effects oflocal anesthetics and
a calcium ionophore. J. Cell Biol. 79: 419-426.

Braun J, Hochman P.S., Unanue E. R., 1982. Ligand-induced association ofsurface immu-
noglobulin with the detergent-insoluble cytoskeletal matrix ofthe B lymphocyte. J. Immunol.
128:1198-1204.

Bray D., White J. G., 1988. Corticalflow in animal cells. Science 239: 883-888.



552 Katarzyna Kwiatkowska i Andrzej Sobota

Brenner S. L., Korn E. D., 1979. Spectrin-actin interaction. Phosphorylated and dephosphory-
lated spectrin tetramer cross-link F-actin. J. Biol. Chem. 254: 8620-8627.

Bretscher M.S., 1976. Direct lipidflow in cell membranes. Nature 260:21-23.

Bretscher M. S., 1983. Distribution of receptorsfor transferrin and low density lipoprotein on
the surface ofgiant HeLa cells. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 80:454-458.

Bretscher M. S., 1984. Endocytosis: Relatio to capping and cell locomation. Science 224:
681-686.

Bretschei M. S., 1988. Fibroblast on the move. J. Cell Biol. 106: 235-237.

Bretscher M.S., 1989a. Enocytosis and recycling ofthefibronectin receptoron CHO cells. EMBO
J. 8: 1341-1348.

Bretscher M. S., 1989b. Particle migration on cells. Nature 341: 491-492.

Bretscher M. S., 1991. Lipidflow in locomoting cells. Science 251: 317-318.

Bretscher M.S., Thomson J.N., 1983. Distribution offerritin receptors and coatedpits on giant
HelLa cells. EMBO J. 2: 599-603.

Bretscher M. S, Thomson J.N., Pearse B.M., 1980. Coatedpits actas molecularfilters. Proc.
Natl. Acad. Sei. U.S.A. 77: 4156—4159.

Burn P, Kupfer A, Singer S. J., 1988. Dynamic membrane-cytoskeletal interactions: Specific
association ofintegrin and talin arises invivo afterphorbol ester treatment ofperipherial blood
lymphocytes. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 85:497-501.

Burridge K. Fath K., Kelly T., Nuckolls G., Turner C., 1988. Focal adhesion: Transmem-
brane junctions between the extracellular matrix and the cytoskeleton. Ann. Rev. Cell Biol. 4:
487-525.

Burridge K, Nuckolls G, Otey C., Pavalko F, Simon K., Turner C., 1990. Actin-mem-
brane interaction infocal adhesion. Cell Differ Dev. 32: 337-342.

Butman R.T.,Bourguignon G.J.,Bourguignon L.Y.W.,, 1980.Lymphocyte capping induced
by polycationizedferritin. J. Cell. Physiol. 105: 7-15.

Carboni J M., Condeelis J. S., 1985. Ligand-induced changes in the location ofactin, myosin,
95K (a-actin), and 120K protein in amoebae of Dictyostelium discoideum. J. Cell Biol. 100:
1884-1893,.

Carraway K. L., Carraway C. A. C., 1989. Membrane-cytoskeleton interactions in animal cells.
Biochim. Biophys. Acta 988: 147-171.

Choi E. Y, Jeon K. W, 1989. A spectrin-like protein present on membranes of Amoeba proteus
as studied with monoclonal antibodies. Exp. Cell Res. 185: 154-165.

Choi E. Y., Jeon K. W, 1992. Role ofspectrin in Amoeba proteus, as studied by microinjection of
anti-spectrin monoclonal antibodies. Exp. Cell Res. 199: 174-178.

CondeelisJ.,1979. Isolation ofconcanavalin A caps during various stages offormation and their
association with actin and myosin. J. Cell Biol. 80: 751-758.

DeBrabander M., Nuydens R.,Ishihara A.,Holifield B., Jacobson K. GeertsH., 1991.
Lateral diffusion and retrograde movements of individual cell surface components on single
motile cells observed with Nanovoid Microscopy. J. Cell Biol. 112: 111-124.

De Lozanneg A, Spudich J. A., 1987. Disruption ofthe Dictyostelium myosin heavy chain gene
by homologous recombination. Science 236:1086-1091.

De Petris S., 1975. Concanavalin A receptors, immunoglobulins and antigen ofthe lymphocyte
surface. J. Cell Biol. 65: 123-146.

De Petris S., 1978. Nonuniform distribution ofconcanavalin-A receptors and surface antigens on
uropod-forming thymocytes. J. Cell Biol. 79: 235-251.

De Petris S., Raff M. C., 1972. Distribution ofimmunoglobulin on the surface ofmouse lymphoid
cells as determined by immunoferritin electron microscopy. Antibody-induced temperature-de-
pendent redistribution and its implications for membrane structure. Eur. J. Immunol. 2:
523-535.



Capping receptoréwpowierzchniowych 553

De Petris S., Raff M. C., 1973. Fluidity of the plasma membrane and its implication for cell
movement. [W:] Porter R., Fitzsimmons D.W. (red.). Locomotion of tissue cells. Ciba Found.
Symp. 14: 27-40,.

Edelman G. M., 1976. Surface modulation in cell recognition and cell growth. Science 192:
218-226.

Fisher G. W., Conard P. A, DeBiasio R. L, Taylor D. L., 1988. Centripetal transport of
cytoplasm, actin, and the cell surface in lamellipodia offibroblasts. Cell Motil. Cytoskel. 11:
235-247.

Fla agan J, Koch L. E., 1978. Cross-linked surface Ig attaches to actin. Nature 273: 278-281.

Forscher P, Smith S. 1988 Actions ofcytochalasins on the organization ofactinfilaments and
microtubules in a neuronal growth cone. J. Cell Biol. 107: 1505-1516.

Fox J. E.B.,, Reynolds C. C., Morrow J. S., Philips D. R..1987. Spectrin is associated with
membrane-bound actinfilaments in platelets and is hydrolyzed by the Ca2~-dependent protease
during platelet activation. Blood 69: 537-545.

Fukui Y., De Lozanng A, Spudich J. A., 1990. Structure andfunction ofthe cytoskeleton ofa
Dictyostelium myosin defective mutant. J. Cell Biol. 110: 367-378.

Gabbiani G., Chapponner C.,, Zumbe A., Vasalli P.,, 1977. Actin and tubulin co-cap with
surface immunoglobulins in mouse B lymphocytes. Nature 269: 697-698.

Geiger B., Singer S. J, 1979. The participation ofa-actinin in the capping of cell membrane
components. Cell 16: 213-222.

Gerke V., Weber K. 1984. Identity ofp36Kphosphorylated upon Rous sarcoma virus transfor-
mation with aprotein purifiedfrom brush borders; calcium-dependent binding to non-erythroid
spectrin and F-actin. EMBO J. 3: 227-233.

Glenney J., 1986. Phospholipid-dependent Co2* binding by the 36-kDa tyrosine kinase substrate
(calpactin) and its 33-kDa core. J. Biol. Chem. 261: 7247-7252.

Glenney J. R, Jr,Glenney P,Weber K., 1982. Erythroidspectrin, brainfodrin, and intestinal
brush border proteins (TW-260/240) are related molecules containing a common calmodulin-
binding subunit boud to a variant cell type specific subunit. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 79:
4002-4005.

Glenney J. R, Jr, Tack B. Powell M. A., 1987. Calpactins: Two distinct Caf*-regulated
phospholipid- and actin-binding proteins isolated from lung and placenta. J. Cell Biol. 104:
503-511.

Goodman S. R, Shiffer K. 1983. The spectrin membrane skeleton of normal and abnormal
erythrocytes: A review. Am. J. Physiol. 244: 121-141.

Goodman S.R., Zagon I. S, Kulikowski R. R., 1981. Identification of a spectrin-like protein
in nonerythroid cells. Proc. Natl. Sei. U.S.A. 78: 7570-7574.

Graziadei L., Riablow K., Bar-Sagi D., 1990. Co-capping of ras proteins with surface
immunoglobulins in B lymphocytes. Nature 347: 396—400.

Grebecki A., 1984.Relativemotion inAmoebaproteus in respectto the adhesion sites. I. Behavior
ofmonotacticforms and the mechanism offountain phenomenon. Protoplasma 123: 116-134.

Grebecki A., 1985. Relative motion in Amoeba proteus in respect to the adhesion sites. Il.
Ectoplasmic and surface movements in polytactic and heterotactic amoabae. Protoplasma 127:
31-45, .

Grebecki A., 1986. Two-directional patem ofmovments on the cell surface ofAmoeba proteus. J.
Cell Sei. 83: 23-35.

Grebecki A., 1987. Velocity distribution ofthe anterograde and retrograde transport ofextracel-
lular particles by Amoeba proteus. Protoplasma 141: 126-138..

Grebecki A. 1988. Bidirectional transport of extracellular material by the cell surface of
locomoting Saccamoeba limax. Arch. Protist. 136: 139-151.

Grebecki A., 1992. Ruchy blony i cytoszkieletu w komérkach ameboidalnych. Kosmos 1: 7-38.

Grebecki A., 1993. Membrane and cytoskeleton flow in motile cells with emphasis on the
contribution offree-living amoebae. Int. Rev Cytol., in press.

4 — Kosmos



554 Katarzyna Kwiatkowska i Andrzej Sobota

Gunther G. R, Wang J. L., Yahara I, Cunningham B. A, Edelman G. M., 1973.
Concanavalin A derivatives with altered biological activities. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 70:
1012-1016.

Harris A. K., 1973. Cell surface movements related to cell locomotion. [W:] Porter R., Fitzsim -
mons D. W. (red.).Locomotion oftissue cells. Ciba Found. Symp. 14: 3-19.

Harris A. K., 1976. Recycling ofdissolved plasma membrane components as an explanation ofthe
capping phenomenon. Nature 263: 781-783.

Heath J. P, 1983a. Behaviour and structure of the leading lamella in moving fibroblasts. J. Cell
Sei. 60: 331-354.

Heath J. P, 1983b. Direct evidence for microfilament-mediated capping ofsurface receptors on
crawlingfibroblasts. Nature 32: 532-534.

Heath J. P, Holifield B. F. 1991. Cell locomotion: New research tests old ideas on membrane
and cytoskeletalflow. CellMotil. Cytoskel. 18: 245-257.

Hewitt J. A., 1979. Surf-riding modelfor cell capping. J. Theor. Biol. 80: 115-127.

Holifield B. F, Ishihiara A., Jacobson K. 1990. Comparative behavior of membrane
protein-antibody complex on motile fibroblasts: Implicationsfor a mechanism of capping. J.
Cell Biol. 11:2499-2512.

Jackman W.T.,Burridge K., 1989. Polymerization ofadditional actin is not requiredfor capping
ofsurface antigens in B-lymphocytes. Cell Motil. Cytoskel. 12: 23-32.

Jacobson K, Ishihara A. Inman R., 1987. Lateral diffusion ofproteins in membranes. Ann.
Rev. Physiol. 49: 163-175.

Kalomiris E. L., Bourguignon L.Y.W., 1988. Mouse T-lymphoma cells contain a transmem-
brane glycoprotein (GP85) that binds ankyrin. J. Cell Biol. 106: 319-327.

Kerrick W. G .L., Bourguignon L. Y. W.,, 1984. Regulation of receptor capping in mouse
lymphoma Tcells by Caf2activated myosin light chain kinase. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 81:
165-169.

Khrebtukova ILA., Kwiatkowska K.,Gudkova D.A.,Sorokin A.B.,Pinaev G.P., 1991.
The role of microfilaments in the capping of epidermal growth factor receptor in A431 cells.
Exp. Cell Res. 194: 48-55.

King C.A.,Preston T. M., 1977. Studies o fanionicsite on the cell surface ofthe amoeba Naegleria
gruberi using cationizedferritin. J. Cell Sei. 28: 133-149.

Klausner R.D., Bhala D. K, Dragsten P, Hoover R. L., Karnovsky M. J.,, 1980. Model
for capping derivedfrom inhibition ofsurace receptor capping byfreefatty acids. J. Cell Biol.
77:437-441.

Kourilsky F. M., Silvestre D., Neauport-Santes C. Loosfeit V., Dausset J.,, 1972.
Antibody-induced redistribution of HL-A antigens at the cell surface. Eur. J. Immunol. 2:
249-257.

Kucik D.F,Elson E. L., Sheetz M. P, 1990. Cell migration does notproduce membrane flow.
J. Cell Biol. 11: 1617-1622.

Kwiatkowska K. Sobota A., 1990. Alpha-spectrin immunoanalog in Acanthamoeba cells.
Histochemistry 94: 87-93.

Kwiatkowska K. Sobota A., 1992. The 240 kDa immunoanalogue ofvertebrate alpha-spectrin
occurs in Paramecium cells. Cell Motil. Cytoskel. 23: 111-121.

Kwiatkowska K., Khrebtukova I. A, Gudova D. A, Pinaev G. P, Sobota A., 1991a.
Actin-binding proteins involved in the capping ofepidermal growth factor receptors in A431
cells. Exp. Cell Res. 196: 255-263.

Kwiatkowska K., Khrebtukova I. A., Sobota A., 1991b. Participation ofmembrane skeleton
proteinsinaggregation ofepidermal growthfactor receptors inA431 cells. Acta Biochim. Polon.
38: 201-210.

Laub F, Kaplan M., Gitler C., 1981. Actin polymerization accompanies Thy-l-capping on
mouse thymocytes. FEBS Lett. 124: 35-38.



Capping receptoréwpowierzchniowych 555

Lee J, Gustafsson M., Magnusson K. E. Jacobson K. 1990. The direction ofmembrane
lipidflow in locomoting polymorphonuclear leucocytes. Science 247: 1229-1233.

Levine J, Willard M., 1981. Fodrin: Axonally transported polypeptides associated with the
internal periphery ofmany cells. J. Cell Biol. 90: 631-643.

Levine J, Willard M., 1983. Redistribution offodrin (a component of the cortical cytoplasm)
accompanying capping ofcell surface molecules. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 80: 191-195.

Loor F., 1974. Binding and redistribution oflectins on lymphocyte membrane. Eur. J. Immunol. 4:
210- 220.

Loor F, Forni L., Pernis B., 1972. The dynamic state of the lymphocyte membrane. Factors
affecting the distribution and turnover of surface immunoglobulins. Eur. J. Immunol. 2:
203-212.

Luna E.J, Hitt A. L, 1992. Cytoskeleton-plasma membrane interactions. Science 258: 955-964.
Majercik M. H., Bourguignon L.Y.W., 1988. Insulin-induced myosin light-chain phosphory-
lation during receptor capping in IM-9 human B-lymphoblasts. Biochem J. 252: 815-823.
Marchesi V. T. 1974. Spectrin: Present status of a putative cytoskeletal protein in the cell

membrane. J. Membr. Biol. 51:101-131.

Middleton C. A., 1979. Cell-surface labelling reveals no evidence for membrane assembly and
disassembly during fibroblast locomotion. Nature, 282: 203-205.

Murre C., Reiss C. S, Bernabeu C., Chen L. B,, Burakoff S. J, Seidman J. C., 1984.
Construction, expression and recognition of an H-2 molecule lacking its carboxyl terminus.
Nature 307: 432-436.

Niggli V., Burger M. M., 1987. Interaction of the cytoskeleton with the plasma membrane. J.
Membr. Biol. 100: 97-121.

Nelson W.J, Hammerton R. W., 1989. A membrane-cytoskeletal complex containing Na* K*-
ATPase, ankyrin, andfodrin in Madin-Darby canine kidney (MDCK) cells: Implicationfor the
biogenesis ofepithelial cell polarity. J. Cell Biol. 108: 893-902.

Nelson W.J, Colaco C. A. L. S, Lazarides E., 1983. Involvement ofspectrin in cell-surface
receptor capping in lymphocytes. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 80: 1626-1630.

Oliver J M, Berlin R. D., 1982. Mechanisms that regulate the structural and functional
architecture ofcell surface. Int. Rev. Cytol. 74: 55-94.

Pasternak C., Spudich J. A., Elson E. L,, 1989. Capping ofsurface receptors and concomitant
cortical tension are generated by conventional myosin. Nature 341: 549-551.

Pollard T., 1984. Purification of a high molecular weight actin filament gelation protein from
Acanthamoeba that shares antigenic determinants with vertebrate spectrins. J. Cell Biol. 99:
1970-1980.

Poste G., Papahadjopoulos D.,Nicolson G.L., 1975. Local anesthetics affect transmembrane
cytoskeletal control ofmobility and distribution ofcell surface receptors. Proc. Natl. Acad. Sei.
U.S.A. 72: 4430-4434.

Ray D.L., 1951. Agglutination ofbacteria: A feeding method in the soil ameba Hartmanelia sp. J.
Exp. Zool. 118: 443-466.

Repasky E., Granger B., Lazarides E., 1982. Widespread occurrence of avian spectrin in
nonerythroid cells. Cell 29: 821-833.

Revesz T.,, Greaves M., 1975. Ligand-induced redistribution oflymphocyte membrane ganglio-
side GM1. Nature 257: 103-106.

Sallstrom J. F, Alm G. V., 1972. Binding of concanavalin A to the thymic and bursal chicken
lymphoid cells. Exp. Cell Res. 75: 63-78.

Schleicher M., Wallraff E., Gerisch G., Isenberg G., 1988. Construction and analysis of
Dictyostelium mutants with defects in actin-binding proteins. Protoplasma [Suppl.2]: 22-26.

Schneider A, Lutz H. V., Marugg R, Gehr P, Seebeck T., 1988. Spectrin-like proteins in
the paraflagellar rod structure of Trypanosoma brucei. J. Cell Sei. 90: 307-315.

Schreiner G. F, Unanue E. R, 1977. Capping and the lymphocyte: Models for membrane
reorganization. J. Immunol. 119: 1549-1551.



556 Katarzyna Kwiatkowska i Andrzej Sobota

Schreiner G. F, Fujiwara K, Pollard T.D., Unanue E. R., 1977. Redistribution ofmyosin
accompanying capping ofsurface Ig. J. Exp. Med. 145:1393-1398.

Sheetz M. P, Turney S, Qian H., Elson E. L., 1988. Nanometre level analysis demonstrated
that lipidflow does not drive membrane glycoprotein movements. Nature 340: 284-288.

Sheterline P.,,Hopkins C. R., 1981. Transmembrane linkage between surface glycoproteins and
components ofthe cytoplasm in neutrophil leukocytes. J. Cell Biol. 90: 743-754.

Shotton D. M., Burke B. E.,, Branton D., 1979. The molecular structure ofhuman erythrocyte
spectrin. J. Mol. Biol. 131: 303-329.

Singer S. J, Nicolson G. L., 1972. Thefluid mosaic model of the structure of cell membrane.
Science 175: 720-731.

Spiegel S.,Kassis S.,, Wilchek M.,Fishman P.M., 1984.Direct vizualization ofredistribution
and capping offluorescent gangliosides on lymphocytes. J.Cell Biol. 99: 1575-1581.

Stern P.L., Bretscher M. S., 1979. Capping ofexogenous Forsmann glycolipid on cells. J. Cell
Biol. 82: 829-833.

Stossel J. P, Chaponnier C,, Ezzel R. M., Hartwig J. H., Janmey P. A, Kwiatkowski
D.J.,Lind S.E., Smith D.B., Southwick F. S, Yin H.L.Zaner K.S., 1985.Nonmuscle
actin-binding proteins. Ann. Rev. Cell Biol. 1:353-402.

Suchard S. J,, Bourguignon L.Y.W., 1987. Further characterization ofafodrin-containing
transmembrane complexfrom mouse T-lymphoma cells. Biochim. Biophys. Acta 896: 35-46.

Tanaka T., Kodawaki K., Lazarides E., Sobue K., 1991. Ca*7-dependent regulation ofthe
spectrin/actin interaction by calmodulin and protein 4.1. J. Biol. Chem. 266: 1134-1140.

Taylor D.L.,Blinks J.R.,Reynolds G., 1980b. Contractile basis ofameboid movement. VIII.
Aequorin luminescence during ameboid movement, endocytosis, and capping. J. Cell biol. 86:
599-607.

Taylor D. L., Wang Y-L., Heiple J. M., 1980a. Contractile basis ofameboid movement. VII. The
distribution offluorescently labeled actin in living amebas. J. Cell Biol. 86: 590-598.

Taylor R.B., Duffus W.P.H., Raff M.C.,dePetris S., 1971.Redistribution andpinocytosis
oflymphocythe surface immunoglobulin molecules induced by anti-immnuoglobulin antibody.
Nature New Biol. 233: 225-229.

Toh B.M . ,Hard G. C., 1977.Actin co-caps with concanavalin A receptors. Nature 269: 695-696.

Turner C. E, Shotton D. M., 1987. Isolation and initial biochemical characterisation ofcaps of
two major rat thymocyte glycoproteins: Evidencefor the involvementofa 205 K Con A binding
protein and cytoskeletal components in capping. Cell Motil. Cytoskel. 8: 37-43.

Tyler .M. ,Hargreaves W.R.,Branton D., 1979. Purification oftwo spectrin-binding proteins:
biochemical and electron microscopic evidencefor site-specific reassociation between spectrin
and bands 2.1. and 4.1. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 76: 5192-5196.

Tyler J. M., Reinhardt B. N., Branton D., 1980. Associations of erythrocyte membrane
proteins. Binding ofpurified bands 2.1 and 4.1 to spectrin. J. Biol. Chem. 255: 7034-7039.

Unanue E.R.,Perkins W.D., Karnovsky E.R., 1972. Ligand induced movement oflymphocyte
membrane macromolecules I. J. Exp. Med. 136: 885-906.

Vasiliev J. M., Gelfand I. M., Domnina L.V, Dorfman N. A, Pletyushkina P., 1976.
Active cell edge and movements of concanavalin A receptors of the surface of epithelial and
fibroblastic cells. Proc. Natl. Acad. Sei. U.S.A. 73:4085-4089.

Wi illard M., Baitinger C.,Cheney R., 1987. Translocations offodrin and its binding proteins.
Brain Res. BuU. 18: 817-824.

Wolf D. E,, Henkart D., Webb W. W., 1980. Diffusion, patching and capping of stearoylated
dextran on 3T3 cell plasma membrane. Biochemistry 19: 3893-3904.

Yahara |, Edelman G. M., 1973. The effects of concanavalin A on the mobility of lymphocyte
surface receptors. Exp. Cell Res. 81:143-155.



