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Badania naukowe
Tematyka badawcza naszej grupy obejmuje szeroko rozumiane efekty zwigzane z solwatacija
zwigzkow biologicznie czynnych oraz zwigzane z tym proby zrozumienia, w jaki sposob efekty
solwatacyjne moga wplywaé na aktywnos$¢ biologiczng tych zwigzkow. Przedmiotem naszego
szczegblnego zainteresowania sg nastepujace zagadnienia
1. hydratacja matych molekut z grupy tzw. osmolitdw, takich jak mocznik, tetrametylomocznik
lub N-tlenek trimetyloaminy.
2. hydratacja prostych polipetydow na bazie glicyny, alaniny oraz seryny, wystepujacych w
roznych konformacjach oddajacych podstawowe typy drugorzgdowych struktur biatkowych.
3. hydratacja wybranych biatek, pelnigcych istotne funkcje w komorkach zywych:
a) przedstawiciela grupy tzw. motoréw molekularnych, kinezyny ludzkiej
b) jednego z biatek przeciwdziatajacych zamarzaniu ptynéw komoérkowych, okreslanych
angielskim skrotem AFP (antifreeze protein)
Badania nasze prowadzone sa na ukladach modelowych, przy wykorzystaniu metod symulacji

komputerowych. Obliczenia nasze wykonujemy zarowno w Centrum Obliczeniowym TASK, jak i

na bedacych w naszej dyspozycji specjalizowanych maszynach.
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Solwatacja (w roztworach wodnych moéwimy o hydratacji) nazywamy sume efektow wynikajacych
z oddzialywan pomiedzy rozpuszczalnikiem a substancjg rozpuszczong. Oddzialywania te sg
zawsze obecne, rowniez w odniesieniu do roztworow substancji o charakterze hydrofobowym i w
istotny sposéb wptywaja na zachowanie si¢ substancji rozpuszczonej. Efektownym przykladem,
ilustrujacym wptyw wody jako rozpuszczalnika na zachowanie si¢ biomolekul, jest porownanie
trwato$ci helisy polialaninowej w roztworze wodnym i w prézni: w roztworze wodnym, w
temperaturze pokojowej, struktura a-helisy jest zachowana jedynie w okoto 50%, za§ przy
podniesieniu temperatury do 70°C zanika ona niemal catkowicie. Z drugiej strony, ta sama
polialanina w nieobecnosci wody jako rozpuszczalnika (w fazie gazowej) wystepuje w postaci a-
helisy, ktora jest trwata az do temperatury 450°C (Kohtani, M.; Jones, T. C.; Schneider, J. E.;
Jarrold, M. F. J. Am. Chem. Soc. 2004,126,7420). Wiadomo jest rowniez, ze sktonnos$¢ do tworzenia
przez biatka poszczegdlnych struktur, zard6wno drugo- jak i trzeciorzedowych, zalezy od rodzaju
rozpuszczalnika (Prabhu, N.; Sharp, K. Chem. Rev. 2006, 106, 1616; Ball, P. Chem. Rev. 2008, 108,
74; Sorin, E. J.; Rhee, Y. M.; Shirts, M. R.; Pande, V. S. J. Mol. Biol. 2006, 356, 248). Przyktady te
pokazuja, jak wielkg role odgrywa zjawisko hydratacji w preferowaniu réznych form
strukturalnych czasteczki biatka i jak w konsekwencji efekty hydratacyjne moga wptywaé na
przebieg procesoOw biochemicznych. Nasze prace koncentrujg si¢ na probach zrozumienia, w jaki
sposob zmiany w strukturze i dynamice wody w warstwie solwatacyjnej moga wpltywaé na

zachowanie si¢ biomolekul w roztworze wodnym.

powrot

Osmolity s3 to substancje o stosunkowo nieduzej masie czasteczkowej, ktorych obecno$¢ w
roztworze wywiera istotny wplyw na strukturg (drugo- i trzeciorzedows) rozpuszczonego biatka.
Najogoélniej rzecz ujmujgc, mozna je podzieli¢ na dwie klasy: denaturanty, czyli substancje pod
wptywem ktorych struktura biatka ulega deformacji w stopniu czgsto wykluczajagcym jego
aktywno$¢ biologiczng oraz substancje o dziataniu ochronnym (,,chemical chaperone”).
Klasycznym przyktadem zwigzku nalezacego do pierwszej klasy jest mocznik. Rownie klasycznym
przedstawicielem drugiej klasy zwigzkoéw jest N-tlenek trimetyloaminy (TMAO) — jego obecnosé
w roztworze w pewien sposob chroni strukture biatka, przeciwdziatajac niekorzystnym zmianom,
mogacych zachodzi¢ pod wplywem np. podwyzszonej temperatury lub obecno$ci denaturantow.
Jakkolwiek wciaz nie ma jasnosci co do mechanizmu dziatania tych zwigzkow, to jednak dos¢

rozpowszechniony jest poglad, wedle ktorego jedna z mozliwosci jest ich posrednie oddziatywanie



z bialkiem, dokonujace si¢ poprzez modyfikacje struktury otaczajacej wody. Zmiany w strukturze
wody wpltywaja z kolei na trwato$¢ struktury samego biatka (efekty solwatacyjne), powodujac jej

wzmocnienie lub — w przypadku denaturatow — czg¢sciowy rozktad.

powrot

Kinezyny sa biatkami zaliczanymi do grupy tzw. motoréw molekularnych: rolg ich jest zamiana
energii chemicznej (najczesciej uzyskiwanej w procesie hydrolizy ATP) na prace mechaniczng. Inni
przedstawiciele tej grupy to miozyny (wystepujace gldéwnie w mig¢sniach) oraz dyneiny. Kinezyny

poruszaja si¢ po wyspecjalizowanych szlakach biatkowych, tzw. mikrotubulach. Mechanizm ruchu

badanej przez nas kinezyny konwencjonalnej zostat dos¢ dobrze opisany, cho¢ wcigz nie wszystkie
jego szczegbdly sa w pelni zrozumiate. W komoérkach zywych kinezyny wykorzystywane sg do
transportu zarOwno substratow, jak 1 produktow metabolizmu komoérkowego, odkryte za$ zostaly w
tkance nerwowej; stuza tam one m.in. do transportu zwigzkéw chemicznych wzdluz aksonu. W
naszej pracy usilujemy oceni¢ wptyw, jaki efekty solwatacyjne moga wywiera¢ na sprawno$¢ pracy

catego motoru.

OWrot

AFP s3 specyficzng grupa bialek, majacych zdolno$¢ zapobiegania krzepnigciu pltynow
komoérkowych gdy temperatura otoczenia spadnie ponizej ich normalnej temperatury krzepnigcia.
Najpowszechniej akceptowana teoria, wyjasniajacg ich dzialanie na poziomie molekularnym,
zaktada adsorpcje biatka do powierzchni powstajacego krysztatka lodu. Powoduje to zahamowanie
wzrostu krysztatka na jego plaszczyznach bocznych, podczas gdy wzrost poprzez narastanie
krawedzi jest z natury rzeczy hamowany faktem matego promienia krzywizny w tych obszarach
(efekt Kelvina). Rzec mozna, ze istniejace krysztatki lodu zostaja w pewien sposob ,,otorbione”
przez czasteczki biatka AFP. Poniewaz powstawanie nowych krysztatkow jest bardzo powolne w
nieobecnosci zarodkdw wzrostu (jest to powtornie manifestacja efektu Kelvina), gdy za$ juz
powstang zostaja one natychmiast ,otorbione” czasteczkami biatka — wigc tym samym
otrzymujemy sprawny mechanizm przeciwdziatajacy procesowi zamarzania catego chronionego
ptynu.

Pomimo stosunkowo dobrze zdefiniowanej roli tych biatek, ich czasteczki tworza grupe dosé

niejednorodng pod wzgledem strukturalnym. Wynika to z faktu, ze ten sam cel — a jest nim



osiggniecie wysokiego powinowactwa czgsteczki biatka do powierzchni narastajgcego krysztatka
lodu — mozna osiagnaé¢ niejednokrotnie na rézne sposoby. Do naszych badan wybraliSmy biatko
pochodzace od owada Choristoneura fumiferana (jest to owad zyjacy w lasach $wierkowych na
terenie Stanow Zjednoczonych i Kanady; stad brak jest polskiej jego nazwy). Biatko to
charakteryzuje sie specyficznym, pryzmatycznym ksztalttem czasteczki (patrz ponizsza ilustracja),
przy czym struktura tej czasteczki jest bardzo $cisle dopasowana do petnionej przez biatko funkcji
(Liou, Y.-C.; Tocilj, A.; Davies, P. L.; Jia, Z. Nature 2000, 406, 322-324; Pertaya, N.; Marshall, C.
B.; Celik, Y.; Davies, P. L.; Braslavsky, I. Biophys. J. 2008, 95, 333-341, Marshall, C. B.; Daley, M.
E.; Sykes, B. D.; Davies, P. L. Biochemistry 2004, 43, 11637-11646). Jedna ze $cian pryzmatu jest
swg budowa przystosowana do wigzania si¢ z powierzchnig lodu, za$ struktura otaczajacej wody
jest modyfikowana w kierunku wyzszego stopnia jej uporzadkowania. Pozostate powierzchnie — te
skierowane w strong roztworu — modyfikujg z kolei strukture otaczajacej wody tak, aby utrudni¢ jej
zamarzanie (Nutt, D. R.; Smith, J. C. J. Am. Chem. Soc. 2008, 130, 13066-13073). Jest to
interesujacy przyktad na to, jak bialko zdolne jest kontrolowac¢ swoja otoczke solwatacyjna,
zmieniajac wlasciwosci otaczajacej wody dla osiggnigcia maksymalnej sprawnosci swej
funkcjonalnosci biologicznej. Nasze prace koncentrujg si¢ na szczegétowym badaniu whasciwosci
wody w warstwie hydratacyjnej biatka i powigzaniu tych wlasciwosci z mechanizmem jego
aktywnosci bologiczne;.
Ponizszy rysunek (otrzymany z programu VMD) obrazuje ksztatt czgsteczki tego biatka.

OWrot



Klasyczne symulacje komputerowe, wykorzystujace metody dynamiki molekularnej, s3 niezwykle
efektywnym narzedziem badawczym, pozwalajacym na uchwycenie wielu szczegdtow
niedostepnych dla bardzo nawet wyrafinowanych technik eksperymentalnych. Istotnym
ograniczeniem tej metody jest praktyczna niemoznos¢ badania procesoéw, podczas ktdrych zachodzi
reakcja chemiczna; trudno tez jest opisa¢ np. zachowanie si¢ wody wokot matych, silnie
natadowanych jonoéw. Niemniej jednak, w wielu przypadkach, metody dynamiki molekularnej sg
niezastgpionym narzg¢dziem i trudno jest obecnie wyobrazi¢ sobie badanie zjawiska solwatacji, w
tym takze analiz¢ wlasciwosci fizycznych wody hydratacyjnej, bez ich wykorzystania. W naszej
pracy wykorzystujemy profesjonalne programy, takie jak GROMOS96 czy Amberl0, pozwalajace
na symulacj¢ nawet bardzo duzych uktadéw biochemicznych (zawierajacych do miliona atomow).
Oprocz tego dysponujemy szeregiem specjalizowanych programow, przeznaczonych do

szczegotowej analizy otrzymanych reezultatow.

powrot

Aktualny stan wiedzy o mechanizmie ruchu kinezyny.

Kinezyna jest zdolnym do wykonywania uporzadkowanego ruchu biatkiem motorycznym, poruszajagcym si¢ po
specyficznym ,trakcie” — tzw. mikrotubuli — bedacym polimeryczng strukturg biatkowg w ksztalcie rury, utworzong z
dwoch rodzajow podjednostek: tubuliny « i tubuliny 8. Najistotniejszym elementem kinezyny, z punktu widzenia jej
funkcjonalnosci, jest domena motoryczna. Tak zwana kinezyna konwencjonalna wyposazona jest w dwie identyczne
domeny motoryczne. Kazda z glow charakteryzuje si¢ aktywnoscia katalityczng ATPazy. Wtasnie proces hydrolizy ATP
zachodzacy w glowach umozliwia uporzadkowany i $ci§le ukierunkowany ruch catej domeny motorycznej bialka.
Pomimo ogromu wlozonej przez licznych badaczy pracy, wciaz nie ma pelnej jasnosci co do mechanizmu
odpowiedzialnego za wysoce uporzadkowany (,,procesywny”) ruch czasteczki. Daje si¢ ponadto dostrzec pewien rys
wspolny tych prac: bardzo wiele dotychczasowych prob wyjasnienia mechanizmu dziatania motor6w molekularnych
cechuje si¢ swoistym, rzec by mozna ,,mechanistycznym”, sposobem opisu zjawiska. Polega on na tym, ze czasteczke
biatka rozwaza si¢ jako system dzwigni, zapadek, zatrzaskow i temu podobnych elementow, ktére precyzyjnie
wspoltdziatajac, umozliwiaja w efekcie $cisle ukierunkowany ruch catej molekuty. Modele takie moga dodatkowo
uwzglednia¢ zmiany konformacyjne zachodzace w podtozu (mikrotubuli lub wtoknie aktynowym), po ktéorym wedruje
glowica motoryczna, a takze wpltyw zewnetrznego w stosunku do tej glowicy pola elektrycznego, pochodzacego od
posiadajagcych moment dipolowy czasteczek tegoz podloza.

Dziatanie motor6w molekularnych — w tym takze kinezyny — jest w ostatnich latach przedmiotem bardzo wielu
prac, zarowno do$wiadczalnych (w tym takze imponujacych swa finezja i zaawansowaniem technicznym
eksperymentéw z wykorzystaniem jednej tylko czasteczki motoru), jak i symulacji komputerowych oraz réznorodnych
w swej naturze dociekan teoretycznych. Dostgpna jest obszerna literatura dotyczaca tej tematyki i cytowane prace™”
nalezy uzna¢ za jedynie przyktadowe. Juz krotki rzut oka na tytuly czasopism, w ktorych te prace sa drukowane (a sa
wérdd nich tak renomowane jak Nature i Science, nie wspominajac juz o prestizowych periodykach specjalistycznych),
kaze domysla¢ sig, jak bardzo problem ten jest wazny i aktualny, lecz takze jak trudnym jest on przy tym przedmiotem
badan.

Domena motoryczna kinezyny sktada si¢, jak wspomniano, z dwdch identycznych glowic motorycznych,
ktorych precyzyjne wspodtdziatanie umozliwia wydajng prace catego motoru. Powszechnie akceptowany mechanizm
dziatania postuluje naprzemienny ruch obu glowic, odbywajacy si¢ wedle zasady, ktorg po polsku najlepiej chyba
okresli¢ jako ,.krok za krokiem” (ang. ,,hand over hand”) — kinezyna przemieszcza si¢ w taki sposob, w jaki porusza si¢
kroczacy cztowiek. Dlatego tez kluczem do zrozumienia funkcjonowania tej zadziwiajgcej maszyny jest wyjasnienie



zardbwno zsynchronizowanego wspoétdziatania obu podjednostek, jak i ich oddziatywania z podtozem. Wspdtdziatanie
za§ wymaga wymiany informacji pomiedzy podjednostkami lub, inaczej to okreslajac, istnienia swoistego sprzezenia,
pozwalajacego na $cista koordynacj¢ proceséw zachodzacych w obu glowach. Podczas wykonywania kroku jedna z
poruszajacych si¢ gtow ,,stoi” na mikrotubuli, zas w tym czasie druga dokonuje kroku do przodu, poszukujac miejsca na
postawienie stopy. Az do momentu, gdy poruszajaca si¢ glowa nie znajdzie swojego miejsca na mikrotubuli i nie
zakotwiczy si¢ w nowym potozeniu, ta stojgca musi pozostawaé mocno ,przyklejona” do podioza. Jednak gdy ten
moment juz nastapi, glowica dotychczas stojaca twardo i pewnie na mikrotubuli powinna moc teraz tagodnie si¢
oderwa¢, aby w wyniku zamiany rél dokona¢ kolejnego kroku naprzoéd. Innymi stowy, glowa zwigzana z podtozem
znajduje si¢ podczas ruchu partnerki w swoiscie ,,zamrozonym” stanie przejsciowym, z ktorego moze zosta¢ wytracona
dopiero w momencie, gdy partnerka ta w pelni zakonczy przypadajaca na nia cze$¢ pracy.

Juz dawno Rice et al.® opisali gléwng zmiane strukturalna, zachodzaca podczas pracy motoru, polegajaca na
wigzaniu si¢ elementu strukturalnego zwanego szyjka tacznikowa do powierzchni domeny katalitycznej pod wptywem
przytaczania ATP. Wiadomo takze, Ze stojaca na mikrotubuli glowa nie zawiera zwigzanego nukleotydu lub zawiera
zwigzang (w centrum aktywnym enzymu) czasteczke ATP; zapewnia to silne zwigzanie glowicy z podtozem (jej
»przyklejenie”). W momencie hydrolizy ATP do ADP i fosforanu (oraz nastgpujacego po tym uwolnienia fosforanu),
sita wigzania glowicy z podtozem gwaltownie maleje. Pozwala to na jej oderwanie i rozpoczgcie wykonywania
kolejnego kroku. Ogolnie rzecz ujmujac, proponowanych jest pare sposobéw wzajemnej koordynacji pracy gtow, ktore
zapewniaja utrzymanie cykli enzymatycznych w obu domenach katalitycznych we wilasciwych fazach. Moze to
odbywac si¢ poprzez bezposrednie oddziatywanie obu glow; poprzez napigcie generowane pomigdzy glowami i
przenoszone przez rozciagniete szyjki tacznikowe; poprzez konformacje szyjek czy tez posrednio poprzez mikrotubule.
Nalezy tu jednak silnie podkresli¢, ze sposoby te bynajmniej nie wykluczaja si¢ nawzajem. Mozna powiedzie¢ nawet
mocniej: majac do dyspozycji kilka mozliwosci, przyroda czesto wykorzystuje rownocze$nie wigcej niz tylko jedng z
nich. Nie mozna wiec wykluczy¢, ze tak jest rOwniez w tym przypadku.

Zgodnie z sugestia Alonso et al.’, glowa ,stojaca” na powierzchni mikrotubuli jest na pewnym etapie
pozbawiona zwigzanego nukleotydu, a druga zawiera ADP, przy czym jej polaczenie si¢ z kolejnym miejscem na
trakcie jest w jaki§ sposob uniemozliwione az do chwili przylaczenia ATP do glowy stojacej, za co mogg odpowiadaé
efekty steryczne lub allosteryczne. Nowsza praca'® w czesci poddaje ten mechanizm dyskusji i wysuwa hipoteze
dotyczaca konformacji szyjki tacznikowej jako czynnika wptywajacego na uwalnianie lub blokowanie uwalniania ADP
przez gtowe poszukujaca miejsca wigzania na mikrotubuli.

Dobrym kandydatem do przenoszenia informacji pomigdzy glowami moze by¢ takze podtoze, jako ze
konformacja tubuliny zmienia si¢ pod wptywem wigzania kinezyny™.

Inny sposéb oddziatywania moze odbywac si¢ z udzialem swoistych naprezen konformacyjnych obecnych we
wspotdziatajacych glowach. Wystepowanie tych naprezen zalezy od tego, w jakim etapie cyklu znajduje si¢ uktad i za
posrednictwem swoistego ,,ciegta” przenoszg si¢ one pomiedzy obu gtowami. Najbardziej naturalnym kandydatem do
roli takiego ,ciggta” jest szyjka tacznikowa. Napre¢zenie przekazywane za posrednictwem ,,ciggla” powodowatoby
stosowng zmian¢ konformacyjna w centrum aktywnym, utrudniajaca wigzanie i hydroliz¢ ATP, dopoki druga glowa nie
odtaczy sie od mikrotubuli'’, a co za tym idzie prowadzityby do realizacji kolejnego etapu cyklu w scisle wybranym
momencie. Ponadto powstajace napr¢zenie mogloby przyspiesza¢ odlaczenie si¢ tylnej gtowy od mikrotubuli, jak
proponuja Yildiz et al."® Postulujg oni, ze czynnikiem umozliwiajacym procesywne poruszanie sie jest wiasnie
napre¢zenie powstate dzigki krotkiej dlugosci szyjek tacznikowych obu gtow kinezyny. Niedawno opublikowana praca
Guydosha i Blocka™* dotyczy do$wiadczen dokonywanych z uzyciem jednej tylko molekuty biatka motorycznego. Choé
w kilku laboratoriach na $wiecie takie eksperymenty sa juz rutyna, to jednak w cytowanej pracy autorzy wzniesli si¢ na
wyzyny finezji, podiaczajac dynamometr do jednej tylko z obu wspolpracujacych gtow czasteczki kinezyny. W
rezultacie starannie zaplanowanego i przeprowadzonego eksperymentu wykazali, ze jezeli obie glowy stoja na
mikrotubuli, wowczas ta znajdujaca si¢ z tylu musi zawiera¢ szyjke tacznikowa w pozycji zwigzanej z domena
katalityczng (czyli zawiera ATP, ewentualnie ADP i fosforan), za§ ta z przodu musi mie¢ uwolniong szyjke (albo
zawiera ADP, albo tez nie zawiera zadnego nukleotydu). Innej sytuacji zapobiega wediug autoréw pojawienie sig¢
niekorzystnych naprezen pomiedzy glowami.

Lacznie prace te pozwalaja na nakreslenie pewnego catoSciowego obrazu motoryki biatka. Ogdlnie,
mechanizm ruchu kinezyny przedstawia si¢'>'® nastepujaco:

1. Obie glowy swobodnie unoszacej si¢ kinezyny zawieraja zwigzany ADP i w takim stanie poszukuja one
miejsca wigzania na powierzchni mikrotubuli. Po znalezieniu tego miejsca nastgpuje zwigzanie si¢ z nim
jednej z gtow. Efektem jest szybka utrata ADP przez zwigzang glowe, a to skutkuje wzrostem sity wigzania
do powierzchni mikrotubuli.

2. W puste (po uwolnieniu ADP) miejsce przytacza sig¢ teraz ATP; powoduje to zmiany konformacyjne w
glowicy, ktore umozliwiajg ,,dokowanie” szyjki tgcznikowej do powierzchni glowicy. Nalezy pamigtaé, ze
wcigz mamy do czynienia z silnym wigzaniem glowicy do podloza i warto tu moze zacytowaé dane
liczbowe. Otoz Yildiz et al."® podaja, Ze sita potrzebna do oderwania od podtoza glowicy zawierajacej ATP
wynosi okoto 9 pN, podczas gdy oderwanie glowy zawierajacej ADP wymaga sity znacznie mniejszej, o



wartosci jedynie okoto (1+2) pN. Daje to pojecie o réznicy mocy wigzania w obu stanach.

3. W tym czasie druga z gldw (wciagz zawierajaca ADP) poszukuje dyfuzyjnie nastepnego miejsca wigzania
na powierzchni mikrotubuli i nastgpnie taczy si¢ z nim (ale nie wczesniej, niz pierwsza przytaczy ATP).
Ruch dyfuzyjny nie jest bynajmniej przypadkowy, ale ukierunkowany zachodzacym réwnocze$nie w
pierwszej gtowie procesem dokowania szyjki tacznikowe;.

4. Zwigzanie drugiej glowy prowadzi do uwolnienia z niej ADP. Zmiana konformacyjna w tej glowie
towarzyszaca uwolnieniu ADP powoduje jej silniejsze zwigzanie z podtozem (tak jak w punkcie 1.), co w
efekcie prowadzi do powstania naprezenia w szyjkach tacznikowych, taczacych obie zwigzane z
powierzchnig mikrotubuli glowy. Naprgzenie to moze mie¢ dwojaki skutek: zapobieganie przedwczesnemu
przytaczeniu ATP w oproznione whasnie miejsce w drugiej glowie lub przyspieszenie oddysocjowania od
mikrotubuli pierwszej glowy po przeprowadzeniu przez nig hydrolizy ATP.

5. Teraz glowa pierwsza, znajdujaca si¢ obecnie z tylu — po otrzymaniu sygnatlu w postaci naprezenia —
przeprowadza hydrolize zawartego w niej ATP do ADP i uwalnia fosforan. Tym samym powstaja warunki
do oderwania si¢ tej glowy od podtoza. Jednoczesnie powoduje to zmniejszenie sity wigzania szyjki
tacznikowej do powierzchni glowy, a tym samym zmniejszenie jej naprezenia. W efekcie umozliwia to
przytaczenie ATP do glowy prowadzacej i wejscie w kolejny cykl przemian (powrdt do punktu 2.)

Przedstawione dotychczas fakty uprawniajg do przypisania szyjce tacznikowej znaczacej roli w mechanizmie
ruchu. Co wigcej, wyglada tez na to, ze to wlasnie szyjka — a $cislej struktura B-kartki tworzona przez fragment szyjki i
krotki odcinek zlokalizowany na N-koncu domeny motorycznej kinezyny — moze by¢ zrodtem sity kierujacej ruchem
glowy. Sugerowane jest to w niedawno opublikowanej pracy Hwanga, Langa i Karplusa'’, ktérzy dokonali pomiarow
(w uktadzie modelowym, wykorzystujac metody dynamiki molekularnej) sity wytwarzanej przy udziale dokujacej si¢
struktury B-kartki.

Nie wyklucza to oczywiscie korzystania z innych mozliwych zrédet sity napedowej motoru; jednym z tych
zrodet moga by¢ oddzialywania elektrostatyczne. Zgodnie z oryginalnym modelem proponowanym przez Ciudad et
al.”, za pojawienie sie sity kierujacej ruchem glowy w kierunku ,,do przodu” moze by¢ odpowiedzialne (przynajmniej w
czesci) pole elektryczne, ktorego zrodtem jest sama mikrotubula — poszczegdlne czasteczki obu tubulin posiadaja
momenty dipolowe, ktore sumujac si¢ tworzg stale pole elektrostatyczne wokot traktu. Pole to nastepnie oddziatuje ze
zmieniajacym si¢ w trakcie hydrolizy ATP catkowitym fadunkiem kompleksu (kinezyna + nukleotyd), ukierunkowujac
w pozadany sposob ruch czasteczki.
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