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Натрий зависимый фосфатный транспортер 2b (NaPi2b) - мембранный белок, кото-
рый участвует в переносе фосфатов[n1], экспрессируется в ряде нормальных и опухолевых
тканей и служит мишенью для антител МХ35[n2] и их гуманизированной версии Rebmab
200[n3]. Известны антитела против N-домена NaPi2b [n4], и в отличии от МХ35 и Rebmab
200 их активность не зависит от наличия сульфид редуцирующих агентов. Недавно бы-
ли получены данные о двойственной топологии N-домена. Целью нашей работы было
предсказание структуры N-домена и анализ его поведения в ходе молекулярной дина-
мики. Была предсказана структура N-домена методом ab initio при помощи программы
Robetta. Для имитации прилежащего трансмембранного домена была добавлена амино-
кислота LEU 101. Далее была проведена симуляция молекулярной динамики в программе
NAMD с использованием силового поля CHARMM36, система готовились при помощи
программы VMD. Были проведены расчеты поверхности доступной для растворителя,
полная энергия белка, эволюция вторичной структуры, количество аминокислот в запре-
щенных зонах.

Анализ параметров траектории 40 нс-симуляции молекулярной динамики показал, что
площадь поверхности, доступной для растворителя, с течением динамики уменьшается,
количество аминокислот в запрещенных зонах остается постоянным, полная энергия оста-
ется постоянной, RMSD с течением динамики стабилизируется, вторичная структура оста-
ется стабильной на протяжении всей длительности динамики. Эти факты говорят о том,
что структура N-домена NaPi2b достаточно стабильна и пригодна для проведения даль-
нейших исследований и моделирования механизма перехода N-домена через мембрану.

Работа выполнена при финансовой поддержке программы повышения конкурентоспо-
собности КФУ.
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