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Таблица 2. АМillЮlillслотные последовательности факторов транекриПlI,Ю( " регулиторных пептидов и соответ_

ствующие им нуклеотидные последовательности - сайты узнавания в цепи дик [27.40,41]

УчастоlC цепи факторатранскрипции
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МQдейcrвне других факторов транскрипции с дан­

НЫМ промотерным УЧЭСТ1СОМ дик.

Как уже указыва.,ось, тетрапеnтяд АЕОО

представляет особый интерес ВCJIедствие высо­

кой геропротеКТОРJlОЙ эффективности [1. 12,23].
В экспериментахна животных "оказано его до­

стоверноевлияние на увеличениепродолжитель­

ности жизни и торможениепроцессов злокачест­

веннойтрансформациитканей. Существуетгипо­

теза о том, что обща", продолжительностьсроков

существованияluleTo"lHыxпопуляций коррелиру~

ет с длиной хромосомныхтеломер и, соответст­

венно, с активностьюферментателомеразы [17].
Согласно [39]. последовательность нуклеотидов

АТПС, определенная нами с помощью модели

комплементарного взаимодействия РП-ДНК, об­

наруживается 9 раз в составе промотерного уча­

стка гена белкового компонента теломеразы (на

отрезке -3729 0.0. от начала транскрИIЩИИ).По­

видимому, комплементарное взаимодействие

олигопептидаАЕйО с блокамиАТ1ТС ПРИВОДИТ

К реактиваЦИИтеломеразногопромотерав сома­

тических клетках, которая инициирует Bнyrpll­

клеточный синтез теломеразы.элонгациютело­

мер. повышение пролиферативноroпотенциала

тканей и тем саМЫМ может сущесгвенновлиять

на продолжителЫlOстьжвзни.

На оромотерномУ"lзстке гена большойсубъе­

цнницы РНХ полимеразыU пocnедовательность

Атгrc таюке встре"l3eтtЯ 3 раза.

Следует отметить, что сходная метрика раcnо­

ложения функциональных групп иа поверхности

большой канавки ДВОЙJIоА спирали для А-Т и G-C
нуклеотяднl.JХпар (см. рнс_ 'а), высокая подвиж­

ность функциональных групп концевых амино­

кислотных остатков зланина п ГJшцина, а также

вариабельностьугла наклона ПJ]оскости нуклео­

тидных пар по отношеннюк оси двойнойспирали

ДИК позволяюттетрапепmдуAEDG связываться

комплементарнос последовательностямиGnТC,

crттc и А1ТfG.хотя прочнocrьэmх связей бу­

дет слабее, "Iем в случае АПТС.

Ранее в Шlтсратуре сообщалось, что блок

АТГГGСАТявляется одним из саАтов связыва­

ния ФТ РНК полимеразы 11 [27]. В табл. 2 пред-'

ставлены ЭТИ данные, а также данные о некото­

рых сайтах СВЯЗWВЭН}fЯ ФТ на промотерных уча­

стках гена и.дерного фактора акnmацип Т~клеток,

NFATc. Можно предполагать, что синтетнческий

тетрапептид AEDG проявляет свое геропротек­

торное и тканеспецифическое воздействие как

агонист ФТ, взаимодействуя с нуклеотидными

блоками иа промотерных учасгках жизненно

важных генов.

в литературе появилось сообщеJrnе о спеЦlI­

фн'Ческом длх сетчатки гене [25]. Сравнительно

короткий промотерный участок этого гена (346
0.0.) содержитблоки GТIТC,АТПАи повторы

нух.)lеOТНllНОЙ последовательности CIТfc. т.е.

сайты возмо::«:ноro связывания тe1lJзnеnтида

АЕОО, а таюке се),Wкратный повтор блока

GCAG в большой канавке - возможные саЙТЪ1

связывания вилона.
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КОl>lnлеJ'С1LЫЙ пептИДНЫЙ препарат сетчатки

(реl1IНМамин)при дейcrвии на экто,Церму ранней
гаCJ'Pулы (полипотентнуюткаиъ) 8 концеитраЦIJИ

10 нr/мл вызывал нейральную иНДУJЩИЮ. вклю­

чая мОЗГ. сетчатку и пигментный эпителий [11].
ИНЫМИ словами, Эli:.cnериментально было "оказа­

вО. ЧТО пеП1'ИДЫ могут не только стимулировать

транскрипцию генов и синтез белка в диффереН­

цированноii ткани, но и участвуют в контроле

клеточного цикла. По-видимому. именно это

свойcrвo lIе;.кит в основе антиканцерогенностн

тетрапептида AEDG [16).
В табл. 2, кроме литературныхn'8НИЫХ об 311Ш­

нок:ясл011lЪJХ последовательностяхПрИрОДНЫХФТ
и соответствующихим специфических нуклеотид­

ных последовательностях (сайтах связывания)

представлеJIЫ аминокислотные последователь­

ности синтетических РП и комплементарные им

последовательности нуклеотидиых пар. опреде­

ленные нами с помощью предлагаемой модели.

Предложенная нами модель не претендует на

ТОЧНое описанне комплементарного соответст­

ВИЯ в системе рп-днк. так как конформацни

учаcrннков 8заимодеЙСТВIIЯ. которые были нс­

пользованы, расс-штаны Д!IЯ ОДНОроДНОГО окру­

жения, Т.е. справедливы при условии oтcyrcтвия

взаимодействий с другими молекулами. Кроме

того. нами не учитывалосьвлияние водного окру­

жения 8 области межмолекулярных взаимодейст­

вий дик. Тем не менее эта модель заслуживает

ЭКaIеримеитальной проверки и yroчнений с иcnоль­

зоваЮfем Н30ТQПНО меченых звеньев РП н ДИК.

Авторы выражают искреннюю признатель­

ность академику РАМН И.П. Аwмарину за цен­

ные замечанИЯ и советы при подготовке статьи.
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А Model оС Interaction between Regulatory Peptides and DNA DoubIe Неliх

V. КЬ. Khavinson, L. К. Shataeva, 1. Е. Bondarev
SI. Petersburg Inst;luu о/Biougulat;on and Geroruology. Rшsiаn Acalkmy о/МешсаlSciences. 51. Pelersburg, Russia

ТЬе comрзrisoп оС the location оС functiona1 groups 00 the surface оС the double heli:x DNA major groove and
IЬе lateml groups о( regulaloty pept.ides (RP) reveaJed the ability о( these JЮlуamphоlуlе structuttS (О iлtеract

with each other in тапу aspecu. А тodel of RP comp(ementary binding in the DNA major groove is proposed.
Models о! selective binding о! synthetic o1igopeptides (Уilon, Livage. алd Epitalon) with nucleotide comple·
mentary sequences, found in Ше RNA promoter regions of polymerase 11, telomerase. and retinal genes, асе

exemplified. А hypothesis considering RP as activators and agooists оГ u-aлscription factors for а number о!

genes is 5Uggested.
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