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В процессе репликации из-за неточности работы полимераз в ДНК возникают некомплементарные пары нуклеотидов («мисматчи»), являющиеся источником последующих мутаций в генах. В живых организмах от бактерий до человека существует система репарации таких неканонических пар, получившая название MMR от англ. Mismatch repair system. В процессе функционирования система MMR узнает «мисматчи» и исправляет их, понижая вероятность возникновения мутаций в 50-1000 раз [1]. Основными белками системы MMR из E. coli являются MutS, MutL и сайт-специфическая эндонуклеаза MutH. Однако в большинстве бактерий отсутствуют гомологи белка MutH; эндонуклеазную функцию выполняет один из доменов MutL. Одним из таких организмов является бактерия Rhodobacter sphaeroides. Она способна выживать в различных стрессовых условиях, что предполагает наличие особого механизма репарации в R. sphaeroides, обеспечивающего целостность её генетического материала.

Мало изученным является белок системы репарации MutL, обладающий эндонуклеазной активностью. Ранее было показано, что каталитический центр в белке находится в C-домене, его функционирование зависит от множества факторов. Экспериментальные данные, полученные для MutL из N. gonorrhoeae, A. aeolicus и T. thermophilus, не всегда согласуются друг с другом; детали катализа гидролиза ДНК белком MutL остаются неясными.

Задачей работы являлось выделение белков MutS и MutL из Rhodobacter sphaeroides; характеристика эндонуклеазной активности белка MutL и влияние на неё ионов двухвалентных металлов, АТФ и белка MutS. 
В ходе работы клонированы гены белков MutS и MutL в векторы pET15b и pET45 соответственно. Рекомбинантные белки экспрессировали в клетках E. coli. Белки MutS и MutL, несущие на N-конце дополнительные последовательности с блоками из 6 остатков His, выделены с помощью металл-хелатной хроматографии на Ni-NTA агарозе с дальнейшей очисткой эксклюзионной хроматографией. 
Показано, что белок MutS способен эффективно связываться с «мисматч»-содержащей ДНК, а белок MutL – гидролизовать кольцевую ДНК. Изучено, влияние различных ионов двухвалентных металлов на эндонуклеазную активность белка MutL. Установлено, что присутствие в реакционной смеси АТФ повышает эффективность гидролиза ДНК белком MutL.
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