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Celem tego projektu jest zbadanie zmian w biatkach zwanych modyfikacjami potranslacyj-
nymi (PTM) i zrozumienie ich roli w r6znych procesach biologicznych. PTM obejmuja mody-
fikacje okreslonych czesci biatek (kowalencyjne modyfikacje taricuchow bocznych aminokwasow
lub C-/N-konica bialka), a zmiany te moga wplywa¢ na rozne zjawiska, takie jak regulacja
aktywnosci enzymow i stabilnosé biatka. Istnieje ponad 400 rodzajow PTM i odgrywaja one
kluczowa role w wielu funkcjach biologicznych. Zaktdcenia w PTM sg powiazane z chorobami
takimi jak choroba Alzheimera, Parkinsona, niewydolnos¢ serca, choroby autoimmunologiczne
i nowotwory.

Badanie PTM jest wyzwaniem ze wzgledu na ich przej$ciowy charakter i ztozonos¢ analizy.
Postepy w symulacjach dynamiki molekularnej (MD), czyli sposobie badania struktury i dy-
namiki biatek przy uzyciu komputerowej mocy obliczeniowej, okazaly sie obiecujace. W tym
projekcie gruboziarniste, oparte na fizyce pole sitowe UNRES zostanie wykorzystane, aby umoz-
liwi¢ badanie wiekszych uktadow w diuzszych skalach czasowych (w poréwnaniu z metodami
petnoatomowymi).

Projekt polega na wprowadzeniu nowych miejsc interakeji reprezentujacych zmodyfikowane
tanicuchy boczne biatek. Wymaga to zdefiniowania tych miejsc w uproszczonej (gruboziarniste;j)
reprezentacji oraz okreslenia ich zachowania i oddzialtywan za pomoca wyrazen analitycznych.
Przewidywanie parametréw tych wyrazen bedzie traktowane jako problem uczenia maszyno-
wego (ang. machine learning), co przyspieszy ten proces.

Wprowadzone do pola sitowego UNRES nowe miejsca interakcji opisujace potranslacyj-
nie zmodyfikowane tancuchy boczne reszt aminokwasowych zostana wykorzystane do badania
wpltywu PTM na wiazanie kinezyny z mikrotubulinami. Kinezyna i mikrotubuliny wspoétpra-
cuja ze soba w procesie transportu komoérkowego. ,Ciezarowki” kinezynowe przyczepiaja sie
do ,drogi” mikrotubuliny i poruszaja sie¢ wzdtuz nich, transportujac rézne materiaty wewnatrz
komorki, zapewniajac, ze odpowiednie sktadniki dotra do wtasciwych miejsc. Zrozumienie spo-
sobu wigzania kinezyny i mikrotubulin jest kluczowe, poniewaz zaktdcenia w tym procesie moga
wplywaé na wewnetrzng logistyke komorki. Wiazanie to odgrywa kluczowsa role w utrzymaniu
zdrowia i prawidlowego funkcjonowania komorki. Badania te moga dostarczy¢ cennych informa-
c¢ji na temat roli PTM w procesach biologicznych i chorobach, przyczyniajac sie do opracowania
nowych metod leczenia i interwencji. Dodatkowo metode uczenia maszynowego do przewidy-
wania parametrow zaprojektowang i przetestowang w tym projekcie bedzie mozna zastosowaé
w innych przypadkach wprowadzania nowych miejsc interakcji do pola sitowego UNRES.



