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ßäðà ýóêàðèîòè÷åñêèõ êëåòîê ñîäåðæàò ÿäðûøêè � íåîãðàíè÷åííûå ìåìáðàíàìè
êîìïàêòíûå ñòðóêòóðû, â êîòîðûõ ïðîèñõîäÿò ïðîöåññû áèîãåíåçà ðèáîñîì. Íàêîïëå-
íèå íåêîòîðûõ áåëêîâ â ÿäðûøêå çàâèñèò îò îñîáûõ ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé � ñèãíàëîâ
ÿäðûøêîâîé ëîêàëèçàöèè (NoLS). Â ëèòåðàòóðå îïèñàíî ïðèìåðíî 80 ðàçëè÷íûõ NoLS
èç áåëêîâ âèðóñîâ, æèâîòíûõ, ðàñòåíèé è ãðèáîâ, îäíàêî ìåõàíèçì èõ ôóíêöèîíèðîâà-
íèÿ íå èçâåñòåí. Ìû ïðîàíàëèçèðîâàëè âñå èçâåñòíûå ýêñïåðèìåíòàëüíî îïðåäåëåííûå
ñèãíàëû. Âñå NoLS îáîãàùåíû ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûìè àìèíîêèñëîòàìè - àðãèíè-
íàìè è ëèçèíàìè. Àíàëèç äàííûõ ïîêàçàë, ÷òî NoLS ðàñïîëàãàþòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî
íà êîíöàõ áåëêîâîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè, ïðè÷åì â áåëêàõ æèâîòíûõ îíè ìîãóò ðàñ-
ïîëàãàòüñÿ êàê íà N-, òàê è íà C-êîíöå, òîãäà êàê ó âèðóñîâ îíè ðàñïîëàãàþòñÿ ïðå-
èìóùåñòâåííî íà N-êîíöå áåëêà. Òàê æå ìîæíî îòìåòèòü ðàçëè÷èå â àìèíîêèñëîòíîì
ñîñòàâå ñèãíàëîâ ó âèðóñíûõ è æèâîòíûõ áåëêîâ. Â áåëêàõ âèðóñîâ ñèãíàëû îáîãàùåíû
àðãèíèíàìè. Îáðàùàåò âíèìàíèå, ÷òî íåáîëüøîå ïðåîáëàäàíèå àðãèíèíîâ íàä ëèçèíà-
ìè õàðàêòåðíî è äëÿ áåëêîâ âèðóñîâ â öåëîì. Äëÿ ñèãíàëîâ èç áåëêîâ æèâîòíûõ (êàê è
äëÿ áåëêîâ â öåëîì) õàðàêòåðíî îáîãàùåíèå ëèçèíàìè. Íèêàêèõ êîíñåíñóñíûõ ìîòèâîâ,
õàðàêòåðíûõ äëÿ NoLS, îáíàðóæåíî íå áûëî. Òàêæå â ðàáîòå áûëè ïîäðîáíî èññëåäîâà-
íû NoLS äâóõ áåëêîâ - MAP3K14 è HIV Tat. Áûëè ïðîâåäåíû äâå ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ.
Äëÿ ïåðâîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ íàìè áûëè ñîçäàíû êîíñòðóêòû, êîäèðóþùèå eGFP,
C-êîíåö êîòîðîãî áûë ñëèò ñ ó÷àñòêîì áåëêà, ñîäåðæàùèì îïèñàííûé â ëèòåðàòóðå
NoLS. Êðîìå ñàìîãî ñèãíàëà, ñ eGFP ñëèâàëè óäëèíåííûå NoLS, êîòîðûå ïîìèìî îïè-
ñàííîé â ëèòåðàòóðå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ñîäåðæàëè ïî 2, 4, 6 èëè 8 äîïîëíèòåëüíûõ
àìèíîêèñëîò ñ C- èëè N-êîíöà. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ýôôåêòèâíîñòü íàêîïëåíèÿ eGFP â
ÿäðûøêå âîçðàñòàåò, åñëè ê ñëèòîìó ñ íèì NoLS äîáàâëÿþòñÿ ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåí-
íûå àìèíîêèñëîòû. Â ñëó÷àå äîáàâëåíèÿ ê NoLS íåçàðÿæåííûõ àìèíîêèñëîò ýôôåê-
òèâíîñòü íàêîïëåíèÿ áåëêà â ÿäðûøêå íå èçìåíÿåòñÿ. Âî âòîðîì ýêñïåðèìåíòå áûëè
ñîçäàíû êîíñòðóêòû eGFP, ñëèòîãî ñ îïèñàííûì â ëèòåðàòóðå NoLS, â êîòîðîì 1, 2
èëè 3 àìèíîêèñëîòû áûëè çàìåíåíû íà ãëèöèíû. Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòîâ ïîêàçàëè,
÷òî ýôôåêòèâíîñòü íàêîïëåíèÿ áåëêà â ÿäðûøêå çàâèñèò îò ÷èñëà ïîëîæèòåëüíî çà-
ðÿæåííûõ àìèíîêèñëîò â NoLS. Ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè íàêîïëåíèÿ áåëêà ïðîèñõî-
äèëî ïðîïîðöèîíàëüíî êîëè÷åñòâó çàìåíåííûõ íà íåéòðàëüíûé ãëèöèí ïîëîæèòåëüíî
çàðÿæåííûõ àìèíîêèñëîò. Òàê æå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî âñå àìèíîêèñëîòû â NoLS ðàâ-
íîöåííû � çàìåíû ëþáîé èç íèõ ïðèâîäèëè ê îäèíàêîâîìó ñíèæåíèþ ýôôåêòèâíîñòè
íàêîïëåíèÿ áåëêà â ÿäðûøêå. Íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ äàííîé ðàáîòû ìîæíî ñäåëàòü
âûâîä, ÷òî NoLS íå èìåþò îáùèõ ñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé ñòðîåíèÿ ïîìèìî îáîãàùå-
íèÿ ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûìè àìèíîêèñëîòàìè. Òàê æå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ñèãíàëû
áåëêîâ MAP3K14 è HIV Tat íå èìåþò ãðàíèö è ýôôåêòèâíîñòü èõ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ
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