
«Ныряющие» антитела к Keap1 (НА-Keap1) – инновационный инструмент для 
адресной доставки в живую клетку-мишень антител к Keap1, ингибитору 
транскрипционного фактора Nrf2, контролирующего антиоксидантный ответ 
клетки.

«Ныряющие» антитела – это рекомбинантные белки, обеспечивающие 
специфическую доставку антителомиметика (монободи, аффибоди и др.) к 
требуемому внутриклеточному антигену в заданном компартменте клетки-
мишени за счет наличия в них функциональных модулей.

Схема функциональных модулей «ныряющего» антитела, нацеленного на 
Кеар1 - ингибитор транскрипционного фактора Nrf2 (НА-Keap1)

Аффибоди к EGFR – антителоподобная
молекула, аффибоди, к рецептору 
эпидермального фактора роста (EGFR), 
сверхэкспрессированного на многих 
опухолевых клетках, обеспечивает 
«нацеливание» на клетки-мишени и 
эндоцитоз в них.

Эндосом. – эндосомолитический
модуль, транслокационный домен 
дифтерийного токсина, обеспечивает 
выход конструкции из эндосом в 
цитозоль

Носитель – модуль-носитель, 
гемоглобиноподобный белок E. сoli, 
обеспечивает необходимую 
3-мерную структуру конструкции
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Взаимодействие НА-Keap1 в гепатоцитах мыши AML12 (EGFR+) с внутриклеточным Keap1

Флуоресцентно меченный НА-Keap1-AF568 добавлен к AML-12, экспрессирующим 
флуоресцентно меченный hrGFP-Keap1. Слева распределение среднего времени 
флуоресценции hrGFP в клетке, к которой не добавлен НА-Keap1 -AF568 (контроль), 
и в клетке после инкубации с 500 нМ НА-Keap1 AF568 (60 минут HA-Keap1).

Условным цветом на микрофотографиях показано среднее время флуоресценции 
hrGFP; шкала дана справа от микрофотографий. Справа – количественная 
характеристика среднего времени жизни флуоресценции.

Например, такое воздействие вызывает значительное накопление 
транскрипционного фактора Nrf2 в ядре клеток-мишеней и защиту клеток от 
окислительного стресса.

НА-Keap1 проникает внутрь клеток, экспрессирующих EGFR (EGFR+), путем 
рецептор-опосредованного эндоцитоза, выходит из эндосом и взаимодействует с 
внутриклеточной мишенью Keap1.

Технические параметры: пробирки с лиофилизатом, содержащим 100 мкг НА-Keap1. 
Лиофилизат требует растворения в стерильной воде для инъекций.

Сфера применения НА-Keap1: направленное ингибирование Keap-1 в живых 
клетках с экспрессией EGFR (EGFR+), решение исследовательских и прикладных 
задач по изучению процессов, контролируемых Keap-1, например, активацию 
системы антиоксидантного ответа транскрипционного фактора Nrf2 в живых 
клетках (EGFR+).

Тест по уменьшению 
времени 
флуоресценции hrGFP, 
которым мечен Кеар1, 
при безызлучательном
переносе энергии по 
Фёрстеру в случае 
образовании им 
комплекса c НА-Кеар1, 
меченным AF568
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