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La dineina citoplasmica humana 1 o simplemente denominada dineina, es el motor molecular més
utili-zado por las células eucariontes para realizar transporte hacia el lado negativo de los
microtubul os (com-ponentes del citoesquel eto), tanto del huso mitético, como de diferentes cargos.
La velocidad y el ta-mafio de estos cargos varia desde proteinas pequefias completas, hasta
organelos celulares. La cadena pesada de la dineina se divide en dos regiones; 1. Laregion motora,
es con la que el motor molecular se une alos microtdbulosy 2. Laregién del tallo donde se unen
las distintas subunidades: La cadena in-termedia, la cadena intermedia ligera y las 3 cadenas
ligeras (LC7, LC8Yy Tctex) (Fig.1).

Para poder entender el mecanismo de este complejo multiproteico, se necesita resolver su
estructura molecular. Debido a enorme tamafio, 1500 kilodaltones y a su gran movilidad en su
estado puro, la dineina ha sido un enorme reto para los estudios estucturales. Sin embargo, se ha
resuelto la estructura de la dineina humana en el laboratorio del Dr. Andrew Carter, lider en €l
estudio estructural de la dineina (Zhang, et al. 2016). Esto, mediante la técnica por la cuél los
doctores Franck, Henderson and Dubochet recibieron el premio Nobel de Quimica 2018, la crio-
microscopia el ectronica.

[

Figura 1. Esquema de la estructura molecular de la dineina. En colores magenta, rosay gris se
colorea la cadena pesada, en verde la cadenaintermedia, en azul la cadena intermediay en naranja
rojo y amarillo las cadenas ligeras (modificado de Zhang, et al. 2016).

Para poder iniciar su movimiento progresivo a través del citoesgueleto, la dineina necesita a su
cofactor, la dinactinay a un adaptador de cargo. También, se ha resuelto la estructura del macro-
complejo dinei-na-dineinay el adaptador de cargo BICD2, con la misma técnica, crio-microcopia
electrénica. En esta estructura se observa al adaptador, la dinactinay una sola dineina (Urnavicius,
et al. 2015). Finalmente, en este trabajo donde me encuentro como coautor (Urnavicius, et al.
2018), se encontré que con los adaptadores de cargo BICDR1 o HOOK 3, que se unen a vesiculas
neuronales y endosomas tempranos respectivamente, en vez de unir solo a una dineina, unen dos
mol éculas de dineina. Ademéas, también se observo que al estar unidas dos dineinas, la fuerza que
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gjercen es del doble comparado al complejo que solo une una dineina (Fig. 2). La estructura
obtenida revela varios contactos entre las dos dineinas, asi como con el adaptador y la dineina.
Estos detalles son de suma importancia para entender como este funciona este motor molecular,
provee del mecanismo mediante el cual el adaptador de cargo con-trola en nimero de dineinas a
reclutar dependientes del tamafio del cargo.

]

Figura 2. Estructura del complejo dineina-dinactina-adaptador. Para el caso de los adaptadores
BICDR1 y HOOK3, son reclutadas dos dineinas. (A) Estructura de la dinactina en verde, en
representacion de |lenado de espacios, del adaptador en amarillo en representacion de caricaturay
las dos dineinas en azul y rosa, ambas en representacion de caricatura
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