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Q/N-богатый транскрипционный фактор Sfp1 формирует агрегаты только 

при особых условиях продукции в клетках дрожжей 
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Дрожжи Saccharomyces cerevisiae являются удобным модельным 

объектом для изучения агрегации белков. Это в том числе связано с 

существованием у них наследуемых амилоидных агрегатов, называемых 

прионами. Наиболее изученным прионом дрожжей является [PSI+], который 

представляет собой агрегированную форму фактора терминации трансляции 

Sup35 [1]. Ранее нами было показано, что транскрипционный регулятор Sfp1 при 

сверхпродукции под контролем промотора CUP1, активируемого ионами Cu2+, 

приводит к усилению токсичности приона [PSI+] в клетках дрожжей. При этом 

Sfp1 сам формировал детергент-устойчивые агрегаты, предположительно 

амилоидной природы [2], что согласуется с наличием у Sfp1 гипотетического 

прионогенного домена, обогащённого аспарагином и глутамином [3]. 

Мы проанализировали влияние на жизнеспособность клеток [PSI+] 

различных уровней и условий экспрессии SFP1. Выяснилось, что 

сверхэкспрессия SFP1 под контролем сильного конститутивного промотора 

GPD(TDH3) приводит к более сильной токсичности, чем в случае промотора 

CUP1. С помощью флуоресцентной микроскопии мы установили, что активная 

агрегация Sfp1-GFP происходит только при его продукции с использованием 

промотора CUP1. В случае промотора GPD флуоресценция белка менее 

интенсивна, а агрегаты содержатся не более чем в 5% клеток, а при 

использовании промотора GAL1 наблюдается только диффузное свечение 

химерного белка. Анализ уровней белков с помощью вестерн-блот гибридизации 

показал, что в случае промотора GAL1 Sfp1 продуцируется на более низком 

уровне, чем в случае промотора CUP1. Экспрессия различных делеционных 

вариантов SFP1 под контролем промотора GAL1 также не приводит к появлению 

агрегатов белка, причём делеция N-концевого региона белка приводит к 

значительному увеличению его продукции. Вероятно, агрегация Sfp1 может 

происходить только при определённом уровне продукции белка, однако 

увеличение продукции при делеции N-конца белка не приводит к появлению 

агрегатов, так как делеция, по-видимому, затрагивает районы белка, 

необходимые для формирования агрегатов. 
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