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El espermatozoide posee un granulo secretorio (acrosoma) que exocita frente a diferentes estimulos. Se
ha demostrado que antes de la exocitosis, el acrosoma se hincha y la membrana acrosomal externa
(MAE) sufre invaginaciones/ evaginaciones necesarias para que ocurra la aposicion de la misma con la
membrana plasmdtica, permitiendo la fusién en miltiples puntos. Postulamos que el aumento de
superficie que ocurre en la MAE se debe a remodelacion lipidica. Nuestra hipdtesis es que los
estimulos exociticos cambian la composicion y distribucién de lipidos permitiendo la fusién de las
mismas. El requerimiento espacial de las regiones polares y no polares de los lipidos determina su
forma geométrica (cono o cono invertido), afectando la curvatura de las membranas. El objetivo de este
trabajo es investigar la dindmica de remodelacion/relocalizacion de lipidos durante la exocitosis,
recurriendo al uso combinado de modelado computacional. Proponemos utilizar un anélisis biofisico
computacional mediante la aplicacion del modelo grano grueso MARTINI y Dindmica Molecular (DM)
para dilucidar los detalles a escala molecular del proceso de fusion, focalizdndonos en la redistribucion
de lipidos. Para responder estas preguntas generamos membranas con composicion lipidica similar a la
de espermatozoides humanos, basdndonos en informacién experimental y bibliografica. El disefio de
las membranas que realizamos fue el siguiente: membranas de espermatozoides en estado de reposo
con una composicién lipidica dada, y por otro lado membranas de espermatozoides en las cuales
simulamos la llegada de un estimulo en las cuales la composicion original es modificada de acuerdo a
datos experimentales. Logramos obtener membranas estables, con las distintas composiciones
propuestas, donde cada membrana consta de 13 lipidos diferentes, con un tamafio de 30x30x17,5 nm, y
aproximadamente 1520 lipidos por hemimembrana. Una vez obtenida la membrana con la composicién
deseada, aplicamos el campo de fuerza Gromacs para poder realizar los cédlculos de DM. Pretendemos
generar un modelo computacional, y a partir de las predicciones obtenidas, poder efectuar un disefio
racional de experimentos en mesada usando como sostén las simulaciones logradas.
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