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生物大分子体系非共价相互作用机理研究获进展
。在生物大分子体系中，电荷作用、氢键、疏水作用、π–π与阳离子—π等非共价相互作用，
决定蛋白与核酸如何识别、组装并形成生物分子凝聚体。对染色质相关凝聚体而言，这些“相互
作用网络”之外，还存在一个关键自由度——DNA在转录与拓扑异构酶调控下不断积累/释放扭
转载荷，形成DNA超螺旋。超螺旋不仅可能改变蛋白—DNA的结合几何与多价桥联方式，更可
能直接重塑凝聚体的内部结构与尺寸演化路径。

近期，中国科学院福建物质结构研究所团队提出并解析了清晰的拓扑调控图像：将DNA“扭转
柔性”显式引入粗粒化DNA—蛋白桥联诱导相分离模型后，超螺旋会稳定一种特殊的“DNA束
身衣”凝聚体架构，从而实现凝聚体尺寸的可逆压缩；同时，长链DNA体系会出现明显滞后与
“拓扑记忆”。

在模型中，蛋白具有两个DNA结合位点，可处于自由、单端结合与双端桥联三种状态。多价的
蛋白—DNA非共价吸引使远距离链段被“桥”到一起，驱动凝聚体生成。科研人员设置三阶段
过程进行研究。结果显示，施加超螺旋触发典型的twist-to-writhe转换，在DNA上生成多个叠绕结
构。这些叠绕结构并不会径向“戳出”并撑大凝聚体边界，而是倾向贴附在凝聚体表面附近，沿
表面侧向延展并层压式包裹。表面单端结合态蛋白会与叠绕结构交联，将其限制在靠近表面的窄
壳层内，像“松紧束带”一样把边界勒紧，从而形成“致密DNA—蛋白核心+表面叠绕结构壳层
”的“DNA束身衣”结构。

该工作发现了将“相互作用网络”与“可扭转聚合物力学”耦合的尺寸调控机制：DNA超螺旋
可作为拓扑开关，通过twist–writhe耦合与表面层压壳层结构，在较宽范围内调控凝聚体尺寸，
并赋予阈值响应与记忆特性。

需要注意的是，这一模型聚焦裸DNA，未显式纳入核小体与高阶染色质层级，因此适用情景更
接近原核染色体、质粒或体外拓扑受限DNA；将核小体与染色质层级纳入模型，是评估真核体
系定量相关性的关键方向。

从生物学角度看，束身衣壳层可能像弹性护套一样分散外力、缓冲扭转载荷，并在表面保留一定
可接近位点，形成“可渗透的调控界面”；从工程化角度看，叠加调控超螺旋与多价非共价结合
强度，有望实现带阈值与记忆的可编程凝聚体。

相关研究成果发表在JACS
Au上。研究工作得到国家自然科学基金、中国科学院战略性先导科技专项等的支持。
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DNA—蛋白凝聚体在超螺旋作用下形成“DNA束身衣”的机制示意图 
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更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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