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Организация жизненно важных клеточных процессов в ядрах эукариотических кле-
ток опосредована функционированием хроматина - комплекса ДНК и гистоновых белков.
На поверхности структурно-функциональной единицы хроматина (нуклеосомы) распо-
ложен отрицательно заряженный участок в области димера H2A-H2B, который служит
платформой для связывания различных белков хроматина и называется «кислотный лос-
кут». Изучение взаимодействия нуклеосом с белками и пептидами с высокой аффиностью
к кислотному лоскуту может быть полезно не только с фундаментальной, но и с приклад-
ной точек зрения.

В данной работе был применен ряд вычислительных и экспериментальных подходов
для изучения взаимодействия таких пептидов с нуклеосомами. В ходе анализа базы дан-
ных PDB имолекулярного моделирования была выявлена вариабельность паттернов взаи-
модействия изучаемых пептидов с «кислотным лоскутом» и важность непостоянныхмеж-
атомных взаимодействий в поддержании стабильности комплекса нуклеосома:пептид.
Была также оценена субмикромолярная константа диссоциации комплекса нуклеосомы с
пептидом вирусного антигена LANA(1-22) с использованием метода поляризации флуо-
ресценции и показана специфичность такого взаимодействия. Кроме того, нами показано
стабилизирующее действие пептидов LANA(1-22) и CENP-Cmotif на структуру нукле-
осом на основании результатов молекулярного моделирования и spFRET-микроскопии.

Полученные результаты расширяют понимание моделей взаимодействия белков
хроматина и дают новые представления о потенциальном применении нуклеосом-
связывающих пептидов для направленной регуляции функционирования генома. Работа
выполнена при поддержке гранта Российского Научного Фонда (номер 19-74-30003).


