«Изучение влияния шаперонина GroEL  на агрегацию белков».
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Экспериментальная задача для студента 3 курса.


Шапероны (или белки теплового шока) необходимы для правильного сворачивания полипептидных цепей и денатурированных белков в клетке. Эти белки также вовлечены в образование амилоидных структур (белковых агрегатов) при ряде нейродегенеративных заболеваний. Главной целью проекта, составной частью которого будет данная задача, является изучение роли шаперонов (в том числе, шаперонина GroEL) в развитии амилоидоподобных заболеваний (от прионовых болезней до болезни Альцгеймера) и попытка создания лекарственных препаратов на основе полученной информации. При выполнении работы необходимо будет изучить  агрегацию ряда белков в присутствии шаперонина GroEL (с помощью спектральных методов), а также влияние природной модификации белков (прежде всего перекисного окисления) на этот процесс.
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«Идентификация сигналов ядерной локализации в пространственной структуре глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназы». 

Задача по биоинформатике для студента 2-3 курса. 
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Известно, что гликолитический фермент глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназа вовлечен в ряд  важных для клетки процессов. Например, этот белок участвует в индукции апоптоза – перемещается из цитоплазмы  в ядро и взаимодействует с РНК и ДНК. Недавно в первичной структуре фермента были обнаружены последовательности, ответственные за его транспорт в ядро и из ядра. В нашей работе было доказано, что окисление фермента перекисью водорода может индуцировать его перемещение в ядро Теперь надо связать те изменения, которые происходят с четвертичной и третичной структурами белка при связывании субстратов и кофакторов, а также при его окислении с изменением экспонированности сигнальных последовательностей. На первом этапе надо сравнить доступность этих последовательностей в апоферменте (белок без кофактора НАД), в холоферменте (комплекс фермента с НАД) и в окисленных субъединицах белка, а также провести моделирование структуры ГАФД, у которых данная последовательность отсутствует. Если это удастся сделать, то можно понять механизм  механизм индукции апопотоза перекисными соединениями.
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