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Itsejärjestäytyminen, eli monimutkaisten rakenteiden syntyminen ilman ulkopuolista ohjausta on tutkimuskohteena verrattain tuore. Ei siis liene suurikaan yllätys, että itsejärjestäytymisen teoriaan liittyy hyvin paljon kiistanalaisuuksia, etenkin kun itsejärjestäytymisen ajatuksia sovelletaan erilaisilla tieteenaloilla fysiikasta sosiologiaan. Esitelmän ensimmäinen osa tarjoaa katsauksen itsejärjestäytymisen teorian laajaan kenttään. Aiheen laajuuden vuoksi voidaan tarjota ainoastaan pintapuolinen raapaisu keskeisimpiin käsitteisiin ja ajatuksiin. Toisessa osassa käsitellään konkreettisempaa esimerkkiä, lipidien itsejärjestäytymistä. 
1 Itsejärjestäytyminen

1.1 Lyhyt johdatus itsejärjestäytymiseen

Luonnolliset systeemit, esimerkiksi aurinkokuntien tapaiset taivaankappaleiden järjestelmät, kemialliset yhdisteet, solut, organismit tai vaikkapa yhteiskunnat ovat yleensä selvästi havaittavasti järjestäytyneet. Järjestäytyminen voi tapahtua kahdella eri tavalla, joko ulkopuolisen vaikutuksen tai systeemin sisäisten ominaisuuksien vuoksi. 
Ulkopuolisen vaikutuksen vuoksi systeemiin syntyvä järjestys voi puolestaan syntyä neljällä eri mekanismilla [1]. Kaikille näille syntytavoille yhteistä on se, ettei systeemin osien välillä ole vuorovaikutuksia. Rakenteen järjestys voi olla seurausta näistä tekijöistä:

· Johtaja (leader)
· Suunnitelma (blueprint)
· Resepti (recipe)
· Malli (template)
Johtaja valvoo rakenteen muodostumista ja ohjaa sitä käskyillään. Yksinkertainen esimerkki johtajasta biologisissa järjestäytyneissä rakenteissa löytyy vaikkapa tarkastelemalla sorsapoikuetta: emo järjestää poikaset jonoon ja pitää huolen siitä että rakenne säilyy eikä poikasia jää matkan varrelle. Järjestäytyminen voi olla myös suunnitelman mukaista. Suunnitelma on kompakti esitys kaikista systeemin osien ajallisesta tai paikallisesta järjestyksestä. Esimerkiksi taloa rakentavat työmiehet voisivat toimia pelkästään hyvien rakennuspiirustusten avulla. Resepti puolestaan on joukko peräkkäisiä ohjeita, jotka määräävät mitkä toimet pitää tehdä ohjeen mukaisessa järjestyksessä rakenteen saavuttamiseksi. Esimerkiksi hämähäkit noudattavat tämänkaltaista reseptiä rakentaessaan verkkoaan. Reseptin ja suunnitelman erona voidaan pitää sitä, että suunnitelma ei kuvaa miten jokin pitäisi tehdä, vaan ainoastaan lopputuloksen. Resepti sen sijaan sisältää askel askeleelta ohjeet järjestyneen rakenteen aikaansaamiseksi. Neljän ohjattu tapa rakenteen syntymiseen on käyttää mallia eli templaattia. Malli on täysikokoinen muotti, joka määrittää lopullisen rakenteen. Esimerkki mallin käytöstä löytyy molekyylibiologiasta: DNA toimii mallina omassa kahdentumisessaan sekä tietenkin myös RNA-synteesissä.
Järjestäytynyt rakenne saattaa kuitenkin syntyä täysin ilman ulkopuolista vaikutusta. Perinteinen tapa selittää tällaiset ominaisuudet on systeemin osasten mikro-ominaisuuksien ja näitä koskettavien lakien tarkastelu. Esimerkiksi gravitaatiovuorovaikutuksella voidaan kuvata planeettojen liike tai vastaavasti kemiallisilla sidoksilla erilaisten kemiallisten osasten käyttäytyminen. Ongelmaa voidaan tarkastella myös täysin erilaisesta lähtökohdasta. Itsejärjestäytymisen ja kompleksisten systeemien tutkimuksessa kaikkien mahdollisten osista koostuvien systeemien ominaisuuksia tutkitaan samalla tavalla systeemien ja sen osien koosta ja luonteista huolimatta. Tällä tarkoitetaan vaikkapa sitä, että erilaisten rakenteiden tai kuvioiden syntymistä ja kehittymistä voidaan kuvata tiettyjen sääntöjen avulla riippumatta siitä ovatko systeemin osat esimerkiksi kehittyvän sikiön soluja tai kemiallisia reaktantteja. 
Itsejärjestäytymisen perusmääritelmänä voidaankin pitää sitä, että systeemin rakenne ilmestyy ilman eksplisiittistä ulkopuolista painetta tai vaikutusta. Toisin sanoen mielenkiintoisen järjestäytymisen rajoitteet ovat systeemin sisäisiä. Nämä rajoitteet aiheutuvat systeemin komponenttien välisistä paikallisista vuorovaikutuksista, ja ovat usein riippumattomia komponenttien fyysisestä luonteesta. Itsejärjestäytymisen kannalta osasten välisten vuorovaikutusten paikallisuus onkin kriittinen tekijä; yksinkertaisista osasista ja niiden välisistä yksinkertaisista paikallisista vuorovaikutuksista saattaa syntyä hyvinkin monimutkaisia globaaleja rakenteita. 
Miksi itsejärjestäytymisen tutkiminen on tärkeää? Nykyisen käsityksen mukaan näyttäisi siltä, että etenkin biologiassa itsejärjestäytyminen on erittäin tärkeä tekijä monissa tilanteissa. Esimerkiksi genomiin ei ole eksplisiittisesti koodattu kaikkea organismin kehityksessä tarvittavaa tietoa sellaisenaan, vaan siellä on riittävä koodi järjestelmälle, joka kykenee luomaan olosuhteet joissa kehittyminen tapahtuu itsenäisesti. Esimerkiksi ihmisen aivoissa arvioidaan olevan noin 1014 kytkentää. Tällaisen kytkentämäärän koodaaminen nykyarvion mukaiseen noin 35 000 geeniin on mahdotonta. Valtavan monimutkaisia rakenteita ei ole taloudellista koodata siis suoraan, vaan ennemminkin säilyttää tieto siitä millaisissa olosuhteissa halututtuun järjestykseen päästään automaattisesti. 
Käytännössä systeemien dynaamisen käyttäytymisen tutkiminen vaatii tietokonesimulaatioiden suorittamista valtavilla määrillä aika-askeleita ja erilaisia lähtötiloja. Erilaisia matemaattisia malleja käytetään lähtötilojen tutkimiseen sekä simulaatioissa havaittavien yhteisten piirteiden analysointiin. Perinteinen tapa mallintaa dynaamisia systeemejä perustuu differentiaaliyhtälöiden käyttöön. Monimutkaisissa systeemeissä raja tulee kuitenkin helposti vastaan: yhtälöiden ratkaiseminen numeerisestikin muuttuu mahdottomaksi. Differentiaaliyhtälösysteemit eivät myöskään käsittele systeemin osasia yksilöinä, vaan ne pohjautuvat riittävän suuren populaation deterministiseen käyttäytymiseen. Jos sen sijaan osasten stokastinen käyttäytyminen otetaan huomioon, päädytään käyttämään laskennallisesti vaativia stokastisia simulaatiomalleja, erityisesti Monte Carlo – menetelmiä. Muitakin menetelmiä käytetään, kuten vaikkapa soluautomaatteihin perustuvia malleja. 
Itsejärjestäytymisen tieteenala etsii yleisiä sääntöjä systeemien rakenteen kasvulle ja kehittymiselle, systeemin mahdollisia muotoja sekä menetelmiä, joilla järjestäytymisen tulevaisuutta voitaisiin ennustaa systeemin komponentteihin tehtyjen muutosten perusteella. Tulosten myös odotetaan olevan käytettävissä kaikkiin samanlaisia vuorovaikutusrakenteita sisältäviin systeemeihin.

1.2 Systeemi ja sen ominaisuudet

Jotta itsejärjestäytymistä ja siihen liittyviä ilmiöitä ja ominaisuuksia voisi edes yrittää kuvailla, pitää aluksi jollakin tapaa määritellä mitä tässä yhteydessä tarkoitetaan systeemillä. 

Systeemi on joukko vuorovaikuttavia osasia, jotka toimivat yhtenä kokonaisuutena. Systeemi on myös erotettavissa ympäristöstään selkein rajoin. Systeemejä voidaan luokitella eri tavoin eri tyyppeihin. Eräs luokittelutapa perustuu systeemin osien vuorovaikutuksiin. Osien väliset vuorovaikutukset voivat olla tarkkaan määrättyjä. Esimerkki tällaisesta systeemistä on vaikkapa polttomoottori, jossa osien vaikutus toisiinsa on tarkkaan rajattu ja hallittu. Toisessa ääripäässä on systeemi, jonka vuorovaikutukset ovat täysin rajoittamattomia. Yksinkertainen esimerkki tällaisesta systeemistä on kaasu. Tavallisesti kaikkein kiinnostavimmat systeemit sijaitsevat näiden ääripäiden välimaastossa. Tällaisissa systeemeissä on yleensä sekä muuttuvia että vakiona pysyviä vuorovaikutuksia. 

Systeemiä ajateltaessa on syytä pitää jatkuvasti mielessä, että kyseessä on dynaaminen systeemi. Matalan tason osasten väliset jatkuvat ja lukuisat vuorovaikutukset ovat tarpeellisia järjestäytyneen rakenteen ylläpitämiseksi. Rakenne ei siis muutu staattiseksi kun järjestys on saavutettu, vaan systeemi on jatkuvasti altis muutoksille. 
Systeemin toiminta riippuu osien luonteesta sekä niiden järjestyksestä. Tavallisesti systeemin funktio muuttuu, jos osia lisätään, poistetaan tai jos niiden konfiguraatiota muutetaan. Systeemin ominaisuus on erittäin tärkeä konsepti systeemeistä puhuttaessa. Kun joukko osasia yhdistetään erilaisiin konfiguraatioihin, systeemi ei välttämättä enää pelkästään koostukaan osasten kollektiivisia ominaisuuksista. Tässä yhteydessä konfiguraatio voi olla fysikaalinen, looginen tai tilastollinen. Kaikki nämä esimerkit tarjoavat odottamattomia piirteitä, joita ei voida palauttaa irrallisten osasten additiivisesti ominaisuudeksi. Aikaisempaa esimerkkiä käyttäen, polttomoottorin osien tietty järjestys, eli oikein koottu moottori, tuottaa ominaisuuden jota satunnaiseen läjään kasatuilla moottorinosilla ei ole. Merkittävä huomio näiden ominaisuuksien suhteen on se, ettei niitä voi edes kuvata osien kuvaamiseen tarkoitetulla kielellä. Uusien ominaisuuksien kuvaamiseen tarvitaan uusi sanasto. 

Sellaisen ominaisuuden tai piirteen, jota ei ennen ole havaittu systeemin toiminnallisena vaikuttajana, ilmestymistä kutsutaan emergenssiksi. Yleisesti ottaen korkeamman tason ominaisuuksia voidaan pitää emergentteinä. Emergenssin käsitteeseen liittyy kolme tärkeää käsitettä.

a) Ensimmäinen tekijä on se, etteivät emergentit ominaisuudet pysy olemassa, jos alempi taso poistetaan. Moottoriesimerkkiä jatkaen voidaan todeta, että vaikka moottori olisi kerran ollutkin toiminnassa, osien poistaminen kokonaisuudesta silti aiheuttaa toimimattomuuden.

b) Toinen tekijä on se, etteivät uudet ominaisuudet ole aggregaatteja. Ne eivät siis ole pelkästään ennustettavia tuloksien systeemin osasten mikro-ominaisuuksien summaamisesta.

c) Kolmas tärkeä tekijä on kausaalisuus. Tällä tarkoitetaan puolestaan sitä, etteivät uudet ominaisuudet ole illuusioita tai kuvauksellisia yksinkertaistuksia. Korkeamman tason emergentillä ominaisuudella tulisi olla kausaalinen vaikutus alemman tason ominaisuuksiin. Esimerkiksi, ameba pystyy liikkumaan paikasta toiseen, jolloin kaikki ameban molekyylit vaihtavat sijaintiaan ympäristössä. Molekyylit itsessään eivät pystyisi vaihtamaan paikkaansa tällaisella autonomisella liikkeellä.

1.3 Itsejärjestäytymisen määrittely ja matemaattinen kuvaaminen

Itsejärjestäytymisen määrittely kattavasti ja kompaktisti on erittäin haastava ja kunnianhimoinen tavoite. Seuraavassa esitellään kolme hieman eri lähtökohdista ponnistavaa määritelmää, jotka onnistuvat sisällyttämään suurimman osan itsejärjestäytymisen ominaisuuksista.

a) Evoluutio, joka johtaa systeemin järjestäytyneeseen muotoon ulkopuolisen paineen puuttuessa. 

b) Siirtymä suuresta tila-avaruuden alueesta pienempään ja pysyvämpään alueeseen systeemin kontrolloidessa itse itseään. Pienempi tila-avaruuden alue on attraktori.

c) Korrelaatioiden eli kuvioiden, tai vastaavasti hahmojen tai muotojen (pattern), ilmestyminen ajan kuluessa tai tilan laajentuessa sellaisille muuttujille, jotka aiemmin toimivat paikallisten riippumattomien sääntöjen mukaan.

Monimutkaisen dynaamisen systeemin kuvaamisessa käytetään varsin usein tila-avaruuden (state space, phase space) käsitettä. Tila-avaruus tarkoittaa systeemin mahdollisten käyttäytymistä kuvaavien yhdistelmien kokonaislukumäärää. Esimerkiksi tavallisessa kolikonheitossa on vain kaksi tilaa: kruuna tai klaava. Jos heitetään kahta kolikkoa toisistaan riippumattomasti, saadaan neljä erilaista tilaa: kruuna ja kruuna, kruuna ja klaava, klaava ja kruuna sekä klaava ja klaava. Mahdollisten tilojen määrä siis kasvaa systeemin kompleksisuuden kasvaessa. Esimerkiksi sadalla kolikolla mahdollisia kombinaatioita olisi jo 2100 kappaletta. Yleistäen, millä tahansa systeemillä on siis yksi tila-avaruuden dimensio kutakin muuttujaa kohden. Jos yhden tai useamman muuttujan arvo muuttuu jollakin tavalla, systeemi liikkuu pienen matkan tila-avaruudessa. 

Systeemin suosimaa tilaa kutsutaan attraktoriksi. Jostakin muusta tilasta lähtevä systeemi kehittyy, kunnes se saavuttaa attraktorin, jossa se pysyy muiden tekijöiden puuttuessa. Attraktori voi olla tila-avaruuden piste, säännöllinen polku, monimutkainen tilasekvenssi tai ääretön sekvenssi. Esimerkki pistemäisestä attraktorista on kulhoon asetettu pallo; pallo kiertää kulhon reunoja kunnes se päätyy tasapainopisteeseen kulhon pohjalle ja jää sinne. Säännöllisen polun muodostavan attraktorin esimerkkinä toimii planeetan kiertorata. Esimerkki monimutkaisesta tilasekvenssistä on vaikkapa solun metabolia. Ääretön sekvenssi tunnetaan nimellä outo attraktori. Esimerkki oudosta attraktorista on esitetty kuvassa 1. Kaikki nämä attraktorityypit määrittävät rajoitetun tila-avaruuden osan. Suurempi alue, josta systeemi päätyy tiettyyn attraktoriin, tunnetaan yleisesti englanninkielisellä termillä ”basin of attraction”.
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Kuva 1. Lorentzin attraktori on ratkaisu erääseen kolmen epälineaarisen yhtälöryhmän määrittelemään ongelmaan kolmiulotteisessa avaruudessa. Kyseessä on outo attraktori; systeemin liike tila-avaruudessa ei siis ole jaksollista. Attraktorin rata ei milloinkaan sulkeudu.
Minkä tahansa vakiorakenteeseen kulkeutuvan systeemin voidaan sanoa liikkuvan kohti attraktoria. Kompleksisella systeemillä voi olla monia attraktoreja, jotka yleensä muuttuvat kun systeemin sisäiset vuorovaikutukset muuttuvat jollakin tavalla. Itsejärjestäytymisen tutkimisen voidaan käsittää olevan sama asia kuin systeemin attraktoreiden sekä niiden muodon ja dynamiikan tutkiminen.

1.4 Kompleksisiin systeemeihin liittyviä käsitteitä ja ilmiöitä

Kompleksisiin systeemeihin ja itsejärjestäytymiseen liittyy monia käsitteitä ja ilmiöitä, joiden perusluonteen ymmärtäminen syventää näkemystä itsejärjestäytyvien systeemien käyttäytymiseen. Aihe on kuitenkin käsitteellisesti erittäin hankala, joten tämä luvun on tarkoitus antaa ainoastaan ylimalkainen näkymä alan termistöön. Kattava esitys aiheesta löytyy teoksesta [2].
Kriittinen piste on tila-avaruuden piste, jossa systeemin ominaisuudet vaihtuvat äkkiä. Esimerkki tällaisesta ominaisuuksien vaihtumisesta löytyy vaikkapa matriisin muotoon järjestetyistä elementeistä, jotka joko johtavat sähköä tai eivät. Kukin elementti voi satunnaisesti vaihtaa tyyppiään aika ajoin. Ollaan kiinnostuttu siitä, johtaako systeemi sähköä vasemmasta laidasta oikeaan laitaan. Systeemin ominaisuudet muuttuvat äkisti, jos aluksi sähköäjohtamattomaan systeemiin syntyy esim. vasemmasta laidasta oikeaan ulottuva sähköäjohtavista elementeistä koostuva polku. Tällöin koko systeemi muuttuu sähköäjohtavaksi. Tilanne on esitetty kuvassa 2.
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Kuva 2. Vasemmalla puolella esitetyssä tilanteessa systeemin läpi ei ole sähköäjohtavista elementeistä koostuvaa polkua. Useiden mutaatioiden jälkeen sellainen kuitenkin syntyy, kuten oikealla puolella esitetystä kuvasta nähdään. Tällaisessa tilanteessa systeemin ominaisuudet muuttuvat askelmaisesti.
Termillä itsejärjestäytynyt kriittisyys (Self-Organized Criticality, SOC) viitataan systeemin kykyyn kehittyä siten, että systeemi lähestyy kriittistä pistettä ja sen jälkeen pysyttelee siinä. Jos oletetaan, että systeemi voi mutatoitua, havaitaan että mutaatio voi viedä systeemiä kohti joko staattisempaa tai vaihtuvampaa konfiguraatiota. Jos jokin tietty dynaaminen rakenne on optimaalinen systeemille nykyisen konfiguraation ollessa liian staattinen, mutaatio kohti muuttuvaisempaa konfiguraatiota on menestyksellisempi. Jos systeemi on liian muuttuvainen, suositaan staattisempia mutaatioita. Tällä tavoin systeemi pystyy adaptoitumaan molempiin suuntiin supetakseen lopulta optimaaliseen dynaamiseen tilaan. 
Nimitys kaaoksen reuna (Edge of Chaos) tarkoittaa sellaista systeemin kriittistä pistettä, jossa pieni muutos pystyy sysäämään systeemiin kaaoottiseen käyttäytymiseen tai vastaavasti lukitsemaan määrättyyn käyttäytymiseen. Kompleksisten systeemien kiinnostava käyttäytyminen tapahtuu juuri tässä pisteessä, ja tänne systeemeillä usein onkin taipumus ajautua, jos sellainen mahdollisuus on olemassa. Tällä rajalla systeemin korrelaatiopituus, eli yhteys kaukaisten osien välillä, kattaa juuri koko systeemin. Systeemiin tehdyt häiriöt voivat kestää erittäin pitkiä aikoja ja ne voivat kattaa koko systeemin. Useimmiten häiriöiden vaikutukset ovat kuitenkin lyhytkestoisia sekä paikallisia. Systeemi voi siis olla dynaamisesti epästabiili joillekin häiriöille, mutta stabiili toisille.
Kriittistä pistettä ajatellaan usein faasimuutoksena. Fysikaalisissa systeemeissä muutos kiinteästä nesteeseen on hyvä esimerkki faasimuutoksesta. Ei-fysikaalisissa systeemeissä faasimuutos-termin käyttö on hieman kyseenalaisempaa, mutta kriittisisesti vuorovaikuttavissa systeemeissä voidaan joka tapauksessa odottaa askelmuutoksia systeemin ominaisuuksissa. Jos faasiajattelu yleistetään fysikaalisista systeemeistä kaikkiin systeemeihin, voidaan systeemin ajatella olevan yhdessä kolmesta faasista. Jos systeemi käyttäytyy määrätysti, sen voidaan ajatella olevan kiinteässä olomuodossa. Jos käyttäytyminen on kaaoottista, voidaan verrata tilannetta kaasuolomuodossa olemiseen. Kaaoksen reunalla olevien systeemien ominaisuudet vastaavat nesteolomuodon ominaisuuksia; tässä tilassa on mahdollisuus sekä kiinteän että kaasumaisen aineen (tai samanaikaisesti molempien) ominaiseen käyttäytymiseen.
Itsejärjestäytymisen käsite saattaa tuntua ristiriitaiselta termodynamiikan perusoletusten suhteen: systeemin entropian, eli epäjärjestyksen, tulisi kasvaa. Tarkemmin tarkasteltuna ristiriitaa ei kuitenkaan ole. Avoimissa systeemeissä aineen ja energian virtaus systeemin läpi mahdollistaa systeemin itsejärjestäytymisen ja entropian vaihdon ympäristön kanssa. Tämä on dissipatiivisten rakenteiden teorian perusta. Tämän perusteella voisi ajatella, että ainoastaan avoimissa systeemeissä voisi tapahtua itsejärjestäytymistä, sillä eristetyt systeemit eivät voi vähentää entropiaansa. Kuitenkin suljetuissa systeemeissä voi syntyä makroskooppista järjestymistä vaikka systeemin entropia kasvaisikin: tämä tarkoittaa sitä, että jotkin makroskooppiset ominaisuudet järjestäytyvät mikroskooppisen epäjärjestyksen lisääntymisen kustannuksella. Monissa molekyylibiologisissa itsejärjestäytymisen esimerkeissä suurten molekyylien järjestyminen kompensoituu pienten molekyylien, etenkin veden, kasvavalla entropialla. Koko organismin tasolla biologiset systeemit ovat kuitenkin avoimia: ympäristöstä saadaan ravintoa ja jätteet poistetaan ympäristöön.
1.5 Itsejärjestäytymisen ilmeneminen biologisissa systeemeissä

Erilaiset luonnossa esiintyvät systeemit voidaan jakaa fysikaalisiin ja biologisiin systeemien vuorovaikuttavien osien perusteella. Fysikaalisten systeemien vuorovaikuttavat osat ovat elottomia, kuten hiekanjyväsiä tai kemiallisia reaktantteja. Biologisten systeemien osat ovat puolestaan elollisia yksiköitä, kuten kaloja, muurahaisia tai hermosoluja. Tätä jakoa käyttäen esimerkiksi seuraavassa luvussa käsiteltävät lipidisysteemit ovat puhtaasti fysikaalisia.
Itsejärjestäytyminen biologisissa systeemeissä eroaa fysikaalisissa systeemeissä tapahtuvasta itsejärjestäytymisestä kahdella merkittävällä tavalla. Ensinnäkin biologisten systeemien osat ovat itsessään hyvin paljon kompleksisempia kuin fysikaalisten systeemien. Toinen merkittävä ero on vuorovaikutusten luonteessa. Fysikaalisissa systeemeissä osasten väliset vuorovaikutukset ovat puhtaasti fysikaalisia ja kemiallisia. Biologisiin systeemeihin vaikuttavat toki samat fysiikan lait, mutta lisäksi tulee huomioida fysiologisia ja behavioristisia vuorovaikutuksia. Lisäksi biologiset olennot saavat paikallista informaatiota ympäristöstään ja käyttäytyvät esimerkiksi geneettisen perimänsä mukaisesti. Tämä lisää biologisen systeemin dimensionaalisuutta entisestään, sillä tällaisissa systeemeissä luonnonvalinta pääsee vaikuttamaan systeemin sisäisiin vuorovaikutuksiin. Kuitenkin tässäkin yhteydessä on huomattava, että osien väliset vuorovaikutukset voivat olla hyvinkin yksinkertaisia luonteeltaan, vaikka osat olisivatkin erittäin kompleksisia, ja vaikka järjestymisen tulos olisikin erittäin monimutkainen. 

Itsejärjestäytymiseen liittyvän tutkimuksen edistyessä on noussut esiin useita väärinkäsityksiä itsejärjestäytymisen ja luonnonvalinnan suhteesta. Tässä lienee hyvä todeta, että nämä mekanismit eivät ole evoluution vaihtoehtoisia selitysmalleja, ennemminkin luonnonvalinta ja itsejärjestäytyminen vaikuttavat toisiaan tukien. Kuten jo aiemmin todettiin, itsejärjestäytyminen mahdollistaa erittäin kompleksiset biologiset systeemit sekä lukuisan määrän erilaisia rakenteita, vaikkei organismin genomi olisikin erityisen monimutkainen. Itsejärjestäytyminen mahdollistaa siis sen, että luonnonvalinnan vaatima geneettinen informaatio voidaan tallettaa erittäin taloudellisesti genomiin.
Koska seuraavassa luvussa käsiteltävä esimerkki on puhtaasti fysikaalinen (vaikka biologiseen ympäristöön sijoittuukin), on hyvä esitellä biologisia systeemejä, joissa itsejärjestäytyminen on läsnä. Esimerkiksi [1] esittelee useita mielenkiintoisia tapauksia, joita ovat muun muassa kuvioiden muodostuminen bakteerikasvustoihin, tulikärpästen synkroninen välähtely, kalojen parvikäyttäytyminen, muurahaisten polunmuodostus, mehiläisten pesän lämpösäätely sekä termiittikeon rakentaminen. 
Esimerkkinä biologisesta systeemistä käsitellään sotilasmuurahaisten tekemiä saalistusretkiä. Esimerkiksi afrikkalaiset sotilasmuurahaiset (Dorylus (Anomna) nigricans) suorittavat valtavia saalistusretkiä, joihin osallistuu satoja tuhansia täysin sokeita työläismuurahaisia. Retken aikana valtava määrä sokeita otuksia ylittää tuntemattomia ja vaarallisia alueita, taistelee kooltaan ja voimiltaan ylivoimaisia vihollisia vastaan kärsien ainoastaan vähäisiä tappioita, kerää saaliiden ruumiit ja palaa tehokkaasti eksymättä kotiinsa. Tällaisia retkiä sotilasmuurahaiset suorittavat koko elämänsä ajan päivittäin. 
Sotilasmuurahaisyhdyskunnan suorittama saalistusretki saattaa olla yli 15 m leveä, edetä nopeudella 0.2 m/min ja kattaa päivän aikana yli 1500 m2 alan. Saalistussysteemi kattaa parven etuosan, joka on noin metrin syvyinen tiheä kolmiomainen muodostelma, ja polkusysteemistön, johon kuuluu yksi pääreitti. Esimerkki tällaisesta saalistuskuviosta on kuvassa 3. Saalistuskuvio on erittäin dynaaminen, mutta silti stabiili. Miten sokeat muurahaiset pystyvät ylläpitämään tällaisen kuvion saalistusretken ulottuessa yhä kauemmas 10-tuntisen metsästyspäivän kuluessa? Entä miten tällainen rakenne pystytään rakentamaan joka päivä uudelleen toiseen paikkaan? Tarkastelu kannattaa aloittaa muurahaisyksilöiden käytöksen tarkkailusta, jolloin pystytään ehkä määräämään yksilöiden välisten vuorovaikutusten luonne.
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Kuva 3. Sotilasmuurahaisten saalistuskuvio.
Itsejärjestäytymisen teorian lähtökohtahan oli, että yksinkertaisten osasten väliset vuorovaikutukset saattavat aiheuttaa systeemiin makrotasolla monimutkaisia stabiileja kuvioita ja rakenteita. Tutkitaan siis muurahaisten käyttäytymistä ja pidetään tämä lähtökohta mielessä. Muurahaisten toiminta alkaa lähdöllä pesästä. Muutaman ensimmäisen tunnin ajan saalistuskuvio on pieni ja epämääräisen muotoinen. Muurahaiset liikkuvat pesän ympäristössä varsin hitaasti ja satunnaisen oloisesti. Selvä muutos alkaa kuitenkin erottua melko pian, kun yhä useampi muurahainen juoksee suoraan takaisin pesään saaliin kanssa tai vaihtoehtoisesti suoraa reittiä kohti saalistuskuvion rintama-aluetta. Muurahaisille tehdyt kokeet ovat osoittaneet, että muurahaiset merkitsevät reittinsä feromoneilla ja myös seuraavat feromoneilla merkittyjä polkuja. Feromonimerkinnät vaikuttavat paitsi liikenteen kulkuun myös muurahaisten juoksunopeuksiin. Tuntemattomalla maalla liikuttaessa liikenopeus on vähäinen ja muurahaiset palaavat vähän väliä takaisin rintaman tuntumaan. Tämä viittaa siihen että muurahaiset eivät kulje kovinkaan syvälle alueelle, jossa ei ole feromonijälkiä. Vastaavasti hyvin merkityllä pääreitillä muurahaiset juoksevat täyttä vauhtia. Tämä käytös johtaa siihen, että saalistuskuvio ei etene kovinkaan nopeasti, vaikka itse muurahaiset pystyisivätkin yli kymmenkertaiseen nopeuteen. Kun muurahaiset saavat saalista, merkitsevät ne paluureitin erityisen houkuttelevilla feromoneilla, jolloin saalistuskuvio kulkeutuu suuntaan, josta saaliseläimiä on löytynyt.
Muurahaisten käyttäytymistä mallinnettaessa pitää ottaa huomioon käyttäytyminen, joka liittyy polun seuraamiseen ja polun tekemiseen. Lisäksi otetaan huomioon kulkunopeuden muutokset polun feromonikonsentraatiosta riippuen. Viimeinen ominaisuus on palaaminen pesään, kun saalista on saatu. Muurahaisten käytöstä kuvataan siis neljän päätekijän avulla. Malliin tietenkin pitää sisällyttää myös ympäristön fysikaalinen kuvaaminen sekä saaliseläinten jakauma ympäristössä.
Näihin tekijöihin pohjautuvaa käyttäytymistä on mallinnettu differentiaaliyhtälöin [1]. Esitetty malli ei missään nimessä ole täydellinen, mutta se onnistuu sisällyttämään useita havaittuja ominaisuuksia. Varsinaisen mallin tarkempi tutkiminen jätetään lukijan oman mielenkiinnon varaan. Mallinnuksen ja simulaatioiden tulosten validoimiseksi tehtyjen kokeiden lopputuloksista voidaan kuitenkin sanoa seuraavaa. Tulokset osoittavat, että itsejärjestäytyminen ei ole aina adaptiivista. Yhden tietyn parametrin muuttaminen riittävän paljon riitti muuttamaan saalistuskuvion tehokkaasta oletettavasti erittäin tehottomaksi. Tämä korostaa luonnonvalinnan merkitystä: luonnonvalinta on todennäköisesti muokannut muurahaisten ominaisuuksia niin, että sellaiset olosuhteet voidaan saavuttaa, jossa itsejärjestäytyminen johtaa saalistuskuvion haluttuun stabiiliin käyttäytymiseen. Lisäksi huomataan odotettu ominaisuus: muutama yksinkertainen sääntö riittää kompleksisen mutta stabiilin ja robustin saalistuskuvion syntymiseen.
2 Lipidit

Erilaiset solussa esiintyvät kalvot ovat keskeisiä solun elämän kannalta. Solua ympäröivä solukalvo määrittää solun rajat ja pitää yllä eroja soluliman ja solujen välitilan välillä [3]. Eukaryoottisoluissa esiintyy myös paljon muitakin kalvoja, esimerkiksi endoplasmisessa kalvostossa, Golgin laitteessa, mitokondrioissa ja muissa organelleissa. Vaikka näillä erilaisilla kalvoilla onkin täysin erilaiset tehtävät ja tarkoitus solun toiminnan kannalta, on kaikilla biologisilla kalvoilla samanlainen yleisrakenne. Kaikki kalvot koostuvat lipidi- ja proteiinimolekyyleistä, joita pitävät yhdessä epäkovalenttiset vuorovaikutukset. Solukalvot ovat dynaamisia nesterakenteita, joissa suurin osa molekyyleistä kykenee liikkumaan kalvon tasossa. Lipidimolekyylit ovat järjestäytyneet jatkuvaksi kaksoiskerrokseksi, joka on noin 5 nm paksu. Vaikka lipidikalvoon kiinnittyneillä proteiineilla on solun toiminnan kannalta erittäin oleellisia tehtäviä, ei niitä käsitellä tässä esityksessä lainkaan. Myös solukalvon tarkemman rakenteen ja toiminnallisuuden sekä niihin liittyvän kemian ja fysiikan käsittely jätetään lukijan oman kiinnostuksen varaan. Luvussa 2.1 esitellään biologisissa kalvoissa esiintyvien lipidimolekyylien rakenne. Luvussa 2.2 käsitellään mitkä lipidimolekyylien ominaisuudet saavat molekyylit itsejärjestäytymään, ja millaisia rakenteita tästä seuraa. Viimeisessä luvussa 2.3 käsitellään esimerkki lipidisysteemien fysikaalisesta mallintamisesta. 
2.1 Biologisissa kalvoissa esiintyvien lipidien perusrakenne

Lipidit, eli rasva-aineet, ovat monimuotoinen joukko biologisia yhdisteitä, jotka koostuvat pääosin veteen liukenemattomista. Lipideihin luetaan yleensä neutraalit rasvat, vapaat rasvahapot, vahat, sterolit ja steroidit, fosfolipidit, glykolipidit sekä lipoproteiinit. Lipidien moninaisuuden vuoksi tässä käsitellään ainoastaan biologisissa kalvoissa esiintyviä lipidejä. 
Kaikki solukalvossa esiintyvät lipidimolekyylit ovat rakenteeltaan samankaltaisia. Ne koostuvat hydrofiilisestä (vesiliukoinen) eli polaarisesta päästä sekä yhdestä kolmeen hydrofobisesta (veteen liukenematon) eli poolittomasta hännästä. Koska lipideillä on molemmat mainitut ominaisuudet, kutsutaan niitä amfifiilisiksi aineiksi. 
Hydrofobinen häntäosa koostuu yhdestä, kahdesta tai triglyseridien tapauksessa kolmesta rasvahaposta. Rasvahapot ovat haarautumattomia hiiliatomiketjuja. Rasvahappoketjun hiiliatomit voivat olla sidoksissa toisiinsa pelkästään yksöissidosten avulla, jolloin kyseessä on tyydyttynyt rasvahappo. Jos ketjussa on yksöissidosten lisäksi myös kaksoissidoksia, puhutaan tyydyttymättömistä rasvahapoista. Muutoin suorat rasvahapot taipuvat, jos ketjussa on kaksoissidoksia.  Ketjujen pituus on yleensä noin 14-24 hiiliryhmää. Esimerkkejä luonnossa esiintyvistä rasvahapoista ovat muun muassa palmitiinihappo H3C(CH2)14COOH, steariinihappo H3C(CH2)16COOH ja oleiinihappo H3C(CH2)7CH=CH(CH2)7COOH, jossa on yksi kaksoissidos. Kyseiset rasvahapot näkyvät kuvassa 4. 
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Kuva 4. Rasvahapot vasemmalta oikealle: palmitiinihappo (palmitic acid), steariinihappo (stearic acid) sekä oleiinihappo (oleic acid). Oleiinihapossa oleva kaksoissidos (double bond) aiheuttaa taipuman, eli kinkin, molekyyliketjuun.
Biologisissa kalvoissa esiintyvät lipidit voidaan jaotella hydrofiilisen pääosan perusteella kolmeen ryhmään, fosfolipideihin, glykolipideihin ja steroleihin [4]. 
Fosfolipidit ovat kaikkein yleisin lipidiryhmä biologisissa kalvoissa. Fosfolipidit kuuluvat kahteen lipidiryhmään, fosfoglyserideihin ja sfingolipideihin. Fosfoglyseridien rakenteena on glyseroliryhmä kun taas sfingolipideissä vastaavalla paikalla on sfingosiini. Sfingomyeliini on yleinen sfingolipidi, ja se on ainutlaatuinen siinä mielessä, että se on ainoa kalvoissa esiintyvä sfingolipidi joka sisältää fosfaattiryhmän. (Yleensä sfingolipideissä on fosfaattiryhmän sijaan sokeri, eli ne kuuluvat glykolipideihin.) Fosfolipidien kaaviomainen rakenne selviää kuvasta 5. 
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Kuva 5. Fosfolipidityypit kaaviomaisesti esitettyinä.
Fosfoglyserideissä perusrakenteena on glyseroli, johon on kiinnittynyt kaksi rasvahappoa. Usein hiilessä C-1 on tyydyttynyt rasvahappo ja hiilessä C-2 tyydyttymätön. Glyserolin kolmannessa hiilessä on kiinni fosfaattiryhmä, jossa puolestaan on kiinni alkoholiryhmä. Erilaisia fosfoglyseridejä on siis useita riippuen rasvahapoista ja alkoholeista. Yleisimmät fosfoglyseridit luonnossa esiintyvissä kalvoissa ovat fosfatidyylikoliini (esitetty kuvassa 6) sekä fosfatidyylietanoliamiini. Koska erilaiset glyseroliin voi sitoutua erilaisia rasvahappoja, fosfatidyylikoliini on itse asiassa läheisesti toisilleen sukua olevien molekyylin perhe, jonka jäsenet eroavat toisistaan ainoastaan rasvahappojen suhteen. Polaarinen alkoholipää on positiivisesti varautunut, joten muihin lipideihin verrattuna se on erittäin hydrofiilinen. Fosfolipidien fosfaattiryhmään voi myös sitoutua muita orgaanisia yhdisteitä, kuten aminohappoja (esim.seriini) tai sokereita (inositoli).
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Kuva 6. Fosfatidyylikoliini, vasemmalla puolella rakennekaavio ja oikealla puolella avaruudellinen malli.
Sfingolipidit ovat lipidejä, joissa on perusrakenteena glyserolin tilalla sfingosiini. Sfingosiini on aminoalkoholi, jolla on pitkä tyydyttymätön hiilivetyhäntä. Esimerkiksi sfingomyeliinissä yksi rasvahappo on liittynyt amidisidoksella sfingosiinin aminoryhmään ja vastaavasti fosforyylikoliini esterisidoksella hydroksyyliryhmään. Kuten fosfatidyylikoliini, myös sfingomyeliinillä on polaarinen pää ja kaksi poolitonta häntää (joista toinen on sfingosiinin hiilivetyketju). Sfingomyeliini on esitetty kuvassa 7.
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Kuva 7. Sfingomyeliini.
Glykolipidit kuvataan usein lipideiksi, joilla on polaarinen hiilihydraattipää, muttei fosfaattiryhmää. Glykolipidit voivat olla joko glyseroli- tai sfingosiinijohdannaisia. Glykolipidien kaaviomainen rakenne on esitetty kuvassa 8 (kuvassa ainoastaan sfingosiinijohdannainen glykolipidi). Glykolipidien pää voi olla joko melko yksinkertainen sokeri, esimerkiksi D-glukoosi tai D-galaktoosi, mutta se voi myös olla melko monimutkainen, jopa 15 sokerista koostuva oligosakkaridi. 
[image: image8.png]rasvahappo




Kuva 8. Sfingosiinijohdannaisen glykolipidin perusrakenne kaaviomaisesti esitettynä.
Sterolit ovat polaarisia molekyylejä, joiden polaarisessa päässä on tasomainen steroidirengas. Eläinsolujen solukalvoissa ja muissa biologisissa kalvorakenteissa esiintyy usein kolesterolimolekyylejä. Kolesterolin rakenne on esitetty kuvassa 9. Jäykän steroidirengasrakenteen toisella puolella on polaarinen OH-ryhmä ja toisella puolella hydrofobinen hiilivetyhäntä.
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Kuva 9. Kolesterolin rakennekaavio. Jäykkään tasomaiseen steroidirenkaaseen on kiinnittynyt hydrofiilinen OH-ryhmä sekä hydrofobinen hiilihydraattihäntä.
2.2 Lipidien itsejärjestäytyminen

Lipidien erittäin kiinnostava ominaisuus on spontaani itsejärjestäytyminen monimutkaisiksi rakenteiksi. Solukalvon syntyminen on hyvä esimerkki; solun kalvorakenteet ovat kriittisen tärkeitä elollisille olennoille. Perusselityksenä lipidien itsejärjestymiselle on sekä fysiologinen ympäristö (eli vesi) että lipidien amfifiilinen luonne. Olosuhteista ja lipidien ominaisuuksista johtuen syntyy monimutkaisia rakenteita, jotka ovat energeettisesti edullisia [5]. 
Millaisia vuorovaikutuksia lipideillä on siis keskenään ja ympäristönsä kanssa? Itsejärjestäytymisenhän ajateltiin johtuvan lukuisten kappaleiden välisistä vuorovaikutuksista, joten ensimmäinen askel ilmiön selvittämisessä on tutustua ongelmakentän vuorovaikutuksiin. Vesiliuoksessa lipideillä on seuraavia vuorovaikutuksia. Vetysidoksia muodostuu helposti neutraalien ryhmien kanssa. Sähköisesti varautuneet osat kokevat tietenkin joko attraktiivisia tai repulsiivisia elektrostaattisia voimia. Kaikki riittävän lähekkäiset atomit kokevat van der Waals – vuorovaikutuksen. Merkittävin yksittäinen tekijä on kuitenkin rasvaliukoisten osien välillä toimiva hydrofobinen vuorovaikutus. Mallinnuksessa pitää myös ottaa huomioon molekyylien kolmiulotteinen rakenne. Jos lipidillä on vain yksi häntäryhmä, on molekyylin muoto jotakuinkin kartiomainen. Jos taas häntäryhmiä on kaksi, muoto on enemmänkin sylinterimäinen. Molekyylien muodot vaikuttavat suuresti niiden muodostamiin rakenteisiin. 
Vaikka varsinaisessa mallinnuksessa fysikaalinen todellisuus tuleekin ottaa huomioon niin hyvin kuin mahdollista, voidaan lipidien ominaisuudet voidaan tiivistää kuvailumielessä kolmeen vaikuttavaan tekijään: 
· Hiilivetyketjujen keskinäiset vuorovaikutukset (hydrofobisuus)

· Pääryhmien tarve sekä kytkeytyä toisiinsa (veden pääsyn estäminen amfifiilisen systeemin sisälle) että hylkiä toisiaan (elektrostaattiset vuorovaikutukset)

· Pakkaus, eli pääryhmien hiilivetyketjujen välinen separaatio
Yksinkertaisin lipidien muodostama järjestynyt rakenne on miselli. Yleisimmin misellit muodostuvat vesiliukoisissa ympäristöissä rasvahapoista. Misellin rakentuminen johtuu hydrofobisten häntäryhmien käytöksestä. Vettä välttelevät hännät kerääntyvät lähelle toisiaan. Pyrkimys päästä mahdollisimman hydrofobiseen ympäristöön ja välttää vesimolekyylejä johtaa pallomaiseen rakenteeseen. Misellien koko on rajallinen; niiden halkaisija on yleensä alle 200 Å. Misellejä muodostavat useimmiten yksihäntäiset lipidit, jotka ovat muodoltaan lähinnä kartiomaisia. Miselli on esitetty kuvassa 10 a).  
Ehdottomasti tärkein lipidien muodostama rakenne on kuitenkin kaksoiskalvo. Kaksoiskalvossa lipidien hydrofobiset häntäosat muodostavat jälleen hydrofobisen ympäristön välttyäkseen joutumasta kosketuksiin veden kanssa. Tällä kertaa syntyvä rakenne ei ole yhtä kaareva kuin misellissä, joten syntyy kaksipuolinen kalvo, jonka ulkopuolet ovat hydrofiiliset lipidien pääryhmien takia ja sisäpuoli hydrofobinen häntien vuoksi. Kaksoiskalvo on esitetty kuvassa 10 b). Kaksoiskalvot rakentuvat esimerkiksi fosfolipideistä, joiden kaksi hydrofobista rasvahappohäntää tekevät molekyyleistä sylinterimäisiä. Vaikka kuvissa kaksoiskerrosrakenne näyttää staattiselta, on se todellisuudessa erittäin dynaaminen. Kaksoiskalvon lipidit voivat liikkua vapaasti omassa kerroksessaan. Sen sijaan lipidin hyppääminen kerroksesta toiseen on huomattavasti harvinaisempaa. Hydrofiilisen pääryhmän kulkeutuminen hydrofobisen alueen poikki on kaikkea muuta kuin spontaania. Lipidien kaksoiskerroksen ominaisuuksiin vaikuttaa erittäin paljon kalvon koostumus. Tyydyttyneet häntäosat pakkautuvat huomattavasti tiukemmin kuin tyydyttymättömät. Tyydyttymättömät hännät ovat hieman lyhyempiä. Kaksoissidosten aiheuttama mutkaisuus johtaa järjestäytymättömämpään rakenteeseen, jolloin kalvo on nestemäisempi.

Kaksoiskalvon koko ei ole samalla tavalla rajoittunut kuin misellien. Tämän vuoksi kalvot pystyvät muodostamaan edelleen kompleksisempia rakenteita. Monellakin tapaa mielenkiintoinen rakenne muodostuu, kun kaksoiskalvo sulkeutuu spontaanisti liposomiksi, joka rajaa sisäosan ulkopuolesta. Tämä rakenne on esimerkiksi solukalvojen perusrakenne. Liposomi on esitetty kuvassa 10 c). 
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Kuva 10. Erilaisia lipidirakenteita.
Lipidit voivat muodostaa spontaanisti myös muitakin rakenteita, kuten käänteisiä tai sylinterimäisiä misellejä, kaksoiskerrosputkia tai yksikerroksisia kalvoja. Nämä rakenteet eivät kuitenkaan ole biologisesti yhtä kiinnostavia kuin yllä esitellyt, joten niitä ei tässä esitelmässä käsitellä enempää. 
Mallinnettaessa lipidien muodostamia kaksoiskerroksia on hyvä muistaa, että tutkimusta tehdään nimenomaisesti solukalvojen vuoksi. Todelliset solukalvot eroavat kuitenkin monessakin suhteessa yksinkertaisista malleista. Mallinnuksessa käytetään yleensä vain muutamaa amfifiilistä lipidityyppiä. Todelliset biologiset kalvorakenteet ovat kuitenkin yleensä erittäin monimutkainen sekoitus fosfolipidejä ja muita amfifiilejä. Lisäksi erilaisilla kalvoilla saattaa olla hyvinkin erilaiset koostumukset; on myös luultavaa, että tietyssä kalvossa on useita koostumukseltaan erilaisia alueita. Amfifiilien lisäksi kalvoissa on myös monia muita molekyylejä, jotka vaikuttavat merkittävästi kalvojen ominaisuuksiin. Esimerkiksi eläinsoluissa esiintyvä kolesteroli muokkaa kalvon jäykkyyttä ja läpäisevyyttä. Kaksoiskerrosrakenteissa on myös mukana epäsymmetrisyys, eli ulko- ja sisäpuolisten kerrosten koostumus on erilainen. Nykymalleissa ei myöskään pystytä kovin hyvin huomioimaan erilaisten kalvoproteiinien tai solun tukirangan vaikutusta kalvon ominaisuuksiin.

Biologisten kalvojen lipidimolekyylit ovat pääosin sijoittuneet täysin satunnaisesti kalvolle. Tietyt lipidimolekyylit, kuten sfingolipidit, joiden tyydyttyneet häntäryhmät ovat pitkiä, kokevat kuitenkin niin voimakkaita van der Waals – vuorovaikutuksia, että vierekkäiset molekyylit muodostavat pysyviä mikroympäristöjä [6]. Itsejärjestymistä voi siis tapahtua lisää jo itsejärjestäytyneen rakenteen sisälläkin. Tällaisia sfingolipidejä ja kolesteroleja sisältäviä mikroympäristöjä arvellaan olevan esimerkiksi solukalvoissa. Koska näiden lipidien häntäryhmät ovat pidempiä ja tiukemmin pakkautuneita, on kalvo jäykempi ja paksumpi. Mikroympäristöjen arvellaan olevan suotuisia sijaintipaikkoja kalvoproteiineille, joten tällä perusteella ne olisivat toiminnallisesti erittäin tärkeitä solulle. Yhden kerroksen lipidimolekyylien ajatellaan liikkuvan itsenäisesti toiseen kerrokseen nähden. Mikroympäristöjen sfingolipidien pitkät häntäketjut kuitenkin vaikuttavat toisen kerroksen sfingolipidien häntien kanssa, joten mikroympäristöt tarjoavat kommunikointimahdollisuuden kerrosten välillä. On myös esitetty, että kalvoissa olisi nanokokoluokan rakenteita. 
Kokeellisten tulosten perusteella siis tiedetään, että itsejärjestäytymistä selvästikin tapahtuu. Lipidiympäristöjä mallinnettaessa itsejärjestäytymisen toteutuminen onkin eräs keskeinen ongelma: jos simulaatiot eivät tuota biologisissa ympäristöissä havaittuja rakenteita, voidaan olla varmoja, ettei molekyylejä tai niiden välisiä vuorovaikutuksia ole onnistuttu mallintamaan riittävän hyvin.
2.3 Lipidien itsejärjestäytymisen mallintaminen laskennallisesti

Keskeinen kiinnostuksen aihe lipidien itsejärjestäytymisen laskennallisessa mallintamisessa on kaksoiskerrosrakenteen muodostuminen ja käyttäytyminen. Kalvorakenteiden mallinnuksessa halutaan tutkia esimerkiksi millaisia vuorovaikutuksia tarvitaan aikaansaamaan havaittuja ilmiöitä tai sitä miten erilaiset lipidimolekyylit vaikuttavat kalvon ominaisuuksiin.  Mallintamisessa käytetään monipartikkelisysteemien fysikaalisen mallinnuksen standardityökaluja. Lipidien käyttäytymistä tutkitaan esimerkiksi molekyylidynamiikkasimulaatioilla ja dissipatiivisen partikkelidynaamiikan avulla. 
Vaikka molekyylidynaamiikka menetelmänä onkin käsitelty aikaisemmassa esitelmässä, esitellään nyt erityisesti lipidikaksoiskerrosten tutkimisessa oleelliset seikat [7]. Molekyylidynamiikkasimulaatioissa keskeisellä sijalla on energiafunktio. Kaikki systeemin vuorovaikutukset, niin molekyylien sisäiset kuin molekyylien välisetkin, pitää pystyä esittämään atomikoordinaattien funktiona. Esimerkkejä käytetyistä voimakenttämalleista ovat CHARMM, AMBER ja GROMOS. Molekyylien sisäisten kemiallisten sidosten energia esitetään usein jousivoiman kaltaisina lausekkeina, jotka riippuvat sidoksen etäisyydestä tasapainotilasta, joko erilaisten kulmien tai sidospituuden suhteen. Molekyylien väliset van der Waals – vuorovaikutukset esitetään usein käyttäen Lennard-Jones–potentiaalia. Elektrostaattinen vuorovaikutus perustuu sellaisten atomien osavarauksiin, jotka eivät ole sitoutuneet kemiallisesti toisiinsa. Elektrostaattinen vuorovaikutus on erittäin tärkeä systeemin toiminnan kannalta: varautuneet lipidien pääryhmät reagoivat paitsi keskenään myös ympäristön kanssa juuri elektrostaattisen vuorovaikutuksen mukaisesti. Elektrostaattinen vuorovaikutus on tunnetusti erittäin hankala vaikutusmatkansa vuoksi. Usein vaikutus oletetaan merkityksettömän pieneksi riittävän etäällä, jolloin vuorovaikutus voidaan katkaista simulaatioissa tietyllä etäisyydellä. Nykytiedon valossa [8] näyttää kuitenkin siltä, että katkaisu johtaa ongelmiin simulaatioissa.
Molekyylidynamiikan nykyisistä sovelluksista lipidikaksoiskalvojen mallintamisesta löytyy tietoa esimerkiksi lähteestä [9], joka sisältää myös lähdeviitteitä aikaisempiin vastaaviin katsauksiin. Artikkeli on kuitenkin jo muutaman vuoden vanha, joten tilanteessa on varmasti tapahtunut kehitystä. Puhtaiden lipidisimulaatioiden kestot olivat artikkelin julkaisuaikana jo 10 ns mittaisia, ja systeemikoot ovat olleet luokkaa 1000 lipidiä. Tämä mahdollistaa uudentyyppisten vertailujen tekemisen kokeellisiin tuloksiin. Ylipäätään simulaatioajan piteneminen on jatkuva kehityskohde. Artikkelissa kerrotaan myös, että esimerkiksi muitakin ympäristöjä kuin vettä on testattu. Yleensä lipidikalvosimulaatiot tehdään nestekidefaasissa, mutta simulaatioita on nyt tehty myös geelifaasissa. Viime vuosina on tutkittu erittäin paljon myös pienten liukoisten hiukkasten kuljetusta kalvon läpi, sekä tämän vaikutusta kalvorakenteeseen. Myös kolesterolin vaikutusta kalvorakenteisiin tutkitaan jatkuvasti: simulaatiotulokset viittaavat myös kokeellisesti tehtyyn havaintoon, eli kalvorakenteet tuntuvat kondensoituvan kolesterolin vaikutuksesta. Kiivas tutkimusaihe on sfingolipidien ja etenkin sfingomyeliinin vaikutus kalvon ominaisuuksiin esimerkiksi mikro- ja nanoympäristöjen muodossa. Paljon tutkimuksia tehdään myös kalvojen ja biopolymeerien vuorovaikutuksista. Kompleksisten kalvosimulaatioiden määrä lisääntyy jatkuvasti tietokonetehon lisääntyessä ja fysikaalisen tiedon karttuessa. Esimerkiksi lipidi-DNA –kompleksien tutkiminen MD-simulaatioin on yleistynyt viime aikoina. 
Molekyylidynamiikan lähestymistavassa on mallinnusmielessä muutama suurehko ongelma. Ensinnäkin monet ilmiöt ovat aika- ja pituusskaaloiltaan mesoskaalaisia, kun taas tarkat MD-simulaatiot liikkuvat mikroskaalassa. Tämän vuoksi on kehitetty lukuisia karkeistamiseen perustuvia menetelmiä, joiden tarkoituksena on yksinkertaistaa tilannetta samalla säilyttäen systeemin olennaiset fysikaaliset ominaisuudet. Eräs tällainen menetelmä on dissipatiivinen partikkelidynamiikka, DPD. Tästä menetelmästä löytyy myös oma esitelmänsä, joten käydään läpi lyhyesti ainoastaan DPD:n ja MD:n erot. Ensinnäkin DPD:n perustoimijat ovat DPD-partikkeleita, jotka edustavat joukkoa mikroskooppisia partikkeleita. DPD-partikkelien väliset konservatiiviset parittaiset repulsiiviset voimat ovat ”pehmeitä”, joka mahdollistaa sen, että partikkelit menevät osittain päällekkäin. Tämä puolestaan mahdollistaa pidemmät aikaskaalat. Toiseksi, kanoniseen ensembleen voidaan implementoida erityinen ”DPD-termostaatti” dissipatiivisten ja satunnaisten voimien suhteen. Tämä johtaa liikemäärän paikalliseen säilymiseen ja sitä kautta hydrodynaamisen vuon vaikutusten ilmenemiseen makroskooppisella tasolla.
Esimerkki DPD-simulaatiosta liposomin muodostumisen tutkimisessa on esitetty kuvassa 11 (Nikunen, Karttunen & Vattulainen, LCE ja PhysLab). Vesimolekyylit on poistettu kuvasta selvyyden vuoksi. Systeemi koostuu noin 86 000 partikkelista.
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Kuva 11. Liposomin muodostuminen DPD-simuloinnissa. 
Lähdeluettelo
[1] Scott Camazine, Jean-Louis Deneubourg, Nigel R. Franks, James Sneyd, Guy Theraulaz, Eric Bonabeau, Self-Organization in Biological Systems, Princeton University Press, USA (2001)
[2] Stuart A. Kauffman, The Origins of Order – Self-Organization and Selection in Evolution, Oxford University Press, USA (1993).
[3] Bruce Alberts, Alexander Johnson, Julian Lewis, Martin Raff, Keith Roberts, Peter Walter, Molecular Biology of The Cell, Garland Science, 4. painos, USA (2002)
[4] Frank B. Armstrong, Biochemistry, 3. painos, Oxford University Press, USA (1989)
[5] Richard A. L. Jones, Soft Condensed Matter, Oxford University Press, Iso-Britannia (2002)
[6] Michael Edidin, “Lipid microdomains in cell surface membranes”, Current Opinion in Structural Biology, 7, 528-532 (1997)
[7] S.E. Feller, “Molecular Dynamics Simulations of Phospholipid Bilayers” in Lipid Bilayers, John Katsaras, Thomas Gutbertlet (Eds.), Springer (2002)

[8] M. Patra, M. Karttunen, M. T. Hyvönen, E. Falck, P. Lindqvist, I. Vattulainen, “Molecular Dynamics Simulations of Lipid Bilayers: Major Artifacts Due to Truncating Electrostatic Interactions”, Biophysical Journal, 84, 3636-3645 (2003)
[9] S.E. Feller, “Molecular dynamics simulation of lipid bilayers”, J. Curr Opin. Coll. Int. Sci., 5, 217-223 (2000)
Johtaa sähköä





Ei johda sähköä








PAGE  
19

