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Транскрипционный статус генов млекопитающих во многом зависит от пространствен-
ной организации хроматина на участке ДНК, содержащей их. Структура хроматина регу-
лируется комплексами ремоделирования, самым известным из которых является SWI/SNF.
Неправильная работа SWI/SNF может привести к дефектам развития [1] и злокачествен-
ной трансформации [2].

В 2009 было показано, что комплекс SWI/SNF в Drosophila melanogaster и общий фак-
тор транскрипции TFIID, связываясь через белок-посредник SAYP, способны образовы-
вать суперкомплекс. Образование такого суперкомплекса необходимо для привлечения
polII ко многим промоторам D.melanogaster, что оказывает существенное влияние на тран-
скрипционный статус этих генов. [3]

SAYP имеет высококонсервативые гомологи во всех эукариотах, в млекопитающих его
гомологом является PHF10, который также является субъединицей SWI/SNF ремоделиру-
ющего комплекса. В 2014 были опубликованы исследования лаборатории транскрипцион-
ных факторов эукариот ИБГ РАН, в которых доказано существование 4 изоформ PHF10,
различающихся доменной структурой, клеточной локализацией, периодом экспрессии в
развитии и эффектом, оказываемым на гены, при связывании их промоторов [4]. Осо-
бенно важную роль изоформы РHF10 играют при пролиферации и дифференцировке
клеток нервной системы. По предварительным данным, некоторые из изоформ PHF10
помимо SWI/SNF субъединиц соочищаются с субъединицами общего фактора транскрип-
ции TFIID из ядерного экстракта мозгов мыши.

Целью данной работы является изучение механизма действия PHF10 в составе SWI/SNF
ремоделирующего комплекса и его влияние на гены, экспрессирующие при дифференци-
ровке нервных клеток млекопитающих.

На данном этапе нами решается задача по выявлению суперкомплекса, образуемого
SWI/SNF и TFIID в клетках млекопитающих.

Для характеристики взаимодействий SWI/SNF и TFIID in vivo были получены спе-
цифические антитела к одной из субъединиц TFIID TAF5, охарактеризована их специ-
фичность и проведены коиммуннопреципитации TAF5, изоформ PHF10 и компонентов
SWI/SNF. Для подтверждения этих результатов in vitro мы получили конструкции для
экспрессии изоформ PHF10 и нескольких TAF-белков в клетках млекопитающих. В даль-
нейшем планируется с помощью коиммунопреципитаций оверэкспрессированных белков
установить более детальное понимание механизмов взаимодействия между субъединица-
ми комплексов и изоформами PHF10.
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