IMPHJIOXKEHHUE

KosmyecTBeHHas1 OLleHKA HeCIy4ailHbIX KOHTAKTOB IJIA3MH/ C XPOMATHHOM.
B pesynbrare skcriepuMeHTa Mbl MOTYYHIIN KOJIM4ecTBO KOHTAKTOB mazmug Ne 1 u Ne 2 ¢ J/IHK
H. sapiens n M. musculus, BIpaXK€HHOE B BUJI€ YKCJIa BBIPABHUBAHUM HAa COOTBETCTBYIOIINE
pedepeHCHbIe TeHOMBI. DTH 3HAUYCHMsI ObLIM IIPEICTABIEHBI B BUJE 0JI€H 0T 00I1Iero yncia

KOHTAKTOB TUTa3MHJI U 0003HaueHbI OykBamu (Tadm. I11).

Ta6auna I11. Cokpamennpie 0003HaYeHUsT KOHTAKTOB TuIa3Muabl Ne 1 u Ne 2 ¢ xpomaTuHamu

ABYX THIIOB

CumBoI 3Hauenue

JI0JIs1 KOHTAKTOB TuTa3Muabl Ne 1, TpaHcUITMpPOBaHHON B KJIIETKH Y€JIOBEKA

X ¢ XpoMaTtuHoM H. sapiens

Y ¢ XpoMaTHHOM M. musculus

JI0JIs1 KOHTAKTOB TuTa3Mu el Ne 2, moOaBIIeHHON K KJIETKaM Tociie (pukcanuu

A ¢ XpoMaTtuHoM H. sapiens

¢ XpoMaTUHOM M. musculus

Homns konTakToB mnazMuasl Ne 1 ¢ JIHK genoseka (X) cOCTOHUT U3 10N KOHTAKTOB,
00pa30BaBIINXCS BHYTPH Apa U OTPAXKAIOLINX OMOTOTHYECKHE 3aKOHOMEPHOCTH
pacnpezneneHus mwiasMubl (X ;s), 1 KOHTAKTOB, 00OPa30BaBIIUXCS B PE3YJIBTATE CTOJIKHOBEHUI
MoJIeKyl TasMuabl ¢ pparmentamu JJHK B pacTBOpe B pesynbrare ciaydainoi quddysuu
(Xtrans)- 3HaueHue Y — nomst KOHTaKTOB Ia3MuAbl Ne 1 ¢ reHoMoM M. musculus oTpaxaer
«ciy4arnbie» B3aumogerctBud miasmubl ¢ JIHK B pactBope. Benmuuuna Xipgns
MPONOPIMOHATIFHA ¥ B COOTBETCTBUU € KOJIM4YeCTBEeHHBIM cooTHomenneM JIHK H. sapiens u
no6asnennoit k Heit [IHK M. musculus, mockonbKy CTOJIKHOBEHHUE TIJIa3MHU] B PACTBOPE B
pesynbrare nuddys3un paHoBepoatHo kak ¢ JJHK H. sapiens, Tak u ¢ JIHK M. musculus
(Xtrans = Y B citydae, eciii COOTHOILIEHUE MOJIEKYN XpoMmatuHa H. sapiens u M. musculus paBHO

1:1).



UTo0b! yuecTh HEpaBHOE KOJIMUYECTBO MOJIEKYNI XpOMAaTHHA JIByX BUJOB, Mbl OLIEHUBAEM

JIOJTEFO KQXKJIOTO IO JI0JI€ KOHTAKTOB T1a3Muabl Ne 2 ¢ 3TuM xpoMatiHOM. COOTHOIIICHUE
. A
XpoMaTuHOB H. sapiens u M. musculus mpornopuuoHaIbHO > [Tna3muna Ne 2 6puta nobaBieHa B

MpeBapUTENbHO (PUKCHPOBAHHBIE KIETKU H 00pa30BbIBaJIa KOHTAKTHI B PACTBOPE B pe3yJibTare
ciyqaiiHoi nuddy3un npu OTCYTCTBUU OUOIOTUYECKUX MPEATIOYTEHUH, TIOITOMY JTUTUPOBAHHUS
masMubl Ne 2 x JIHK H. sapiens v M. musculus SBISIOTCSI paBHOBEPOSTHBIMU COOBITHSIMU,

94aCTOTa KOTOPHIX OTPAKaeT KOJTUISCTBEHHOE COOTHOIICHHE XPOMAaTHHOB. TakuMm o0pazom,
A
Xtrans MOXKET OBITH BBIPAKEHO KaK Xipqns = Y 7 CooTBeTcTBeHHO, X js = X—Xtrans-

CornacHo pe3ynbpraraM, MOJYYEHHBIM B TPEX HE3aBUCUMBIX SKCIIEPUMEHTAX, CpeaHee
YHCII0 KOHTAKTOB TIA3MUIbI, OTpaXkaroliee OMOIOrnYecKie 3aKOHOMEPHOCTH pacTpeieIeHus
wia3Mu B saape (X.;s) cocrasisier 44,2% (cMm. Tabn. [12). HecMoTpst Ha BBICOKHIA YPOBEHB
«irymay (~50% mpanc-KOHTaKTOB, X¢yqns), 9TO 3HAUEHUE COTIOCTABUMO CO CTATUCTUKOM,
nony4yeHHoi i sxcriepumenToB Hi-C. Hanpumep, B Hi-C-06ubnuorexax MOXHO HaOIIOATh,
YTO JI0JIs1 mpaHc-KOHTaKTOB BapbupyeT oT 50 10 15%, B 3aBUCUMOCTH OT TOT0, HACKOJIBKO
«urymHo#y sBisercs Hi-C-oubnuoteka [20]. Xotst mpanc-xontaktsl B Hi-C-0mbmnoTexax
OLICHHUBAIOTCS C UCIOJIB30BAaHUEM JIPYroro MOAX0/a, U 3HAYCHUS HEJb3sl HallpsIMYIO0 CPaBHUBATD C
IIPUBEIECHHBIMHU BbIIIE OLICHKaMH X trans, OHU HAXOASTCS B OZTHOM JIMANla30HE, YTO TOBOPUT O

npuemsieMoM kKadecTBe 4C-IaHHbIX.

Taoauuna I12. KonmruecTBeHHAs OIleHKa KOHTAKTOB IJIa3MUIbI C XpOMaTUHOM H. sapiens u

M. musculus

CumBon 1 2 3 Cpennee
3HAYCHHE
X 75,21 83,97 80,05 79,74
Y 24,79 16,03 19,95 20,26
A 55,22 69,42 66,53 63,73
B 44,78 30,58 33,47 36,27
Xcis 44,63 47,56 40,38 44,19




[Tpumeuanue. 3HauyeHUs MPEACTABIEHBI B BUJIE I0JIM YKCIIa BRIpABHUBAHUN Ha
COOTBETCTBYIOIINN pedEepPEHCHBIN TeHOM, BRIPAKEHHOM B MIPOIIEHTAX, OT OOIIEro Yrciia

BBIPAaBHEHHBIX IPOYTCHUN OMOITNOTEKH.

Kpowme Toro, Mbl cpaBHIIIM X (107151 KOHTAKTOB I1a3MHIbI Ne 1 ¢ XpOMaTHHOM YesToBeKa)
1 A (707 KOHTAKTOB MIa3MuAbI Ne 2 ¢ XpOMaTHHOM YeJIOBEKa) C MOMOIIIBI0 TOYHOTO TeCTa

@umepa. [lonyuenHoe 3HadeHue p-value mpeHeOpeKUMO MaJjo AJIs BCeX TPEX PEIUIHK.
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Puc. I11. Kapra nnazmugsoro Bektopa: Mmoguduuuposanssiii pUCI9. [paiimepsr i F1 ni R1

COJZIepIKaT MOCIIE0BATEIbHOCTH IS OTXKHUIa CEKBEHUPYIOUIMX mpaiimepos illumina F2, R2

(cm. Tekct 2).



N1aIll

NlaIIlI

-
ze 2
@ ?:':",_'_: 5
| glel= 2 2
| modified pUC19 with CMV g2~
i 3252 bp 5 &
&g
+1
+1
NlaIll
Mlalll

N1laIlI
N1allIl, Tail Mlalll

Puc. I12. Kapra nnasmuanoro Bekropa: moaudunmpoBanubiii pUC19 co Berpoiikoit CMV-
npomoropa. [Ipaiimepst i F1 ui R1 comepskar mocienoBaTeIbHOCTH JUISl OTKUATA

CeKBeHHUpyomux npaimepos illumina F2, R2 (cm. Teker 2)
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Puc. 13. Kapra nnazmunsoro Bektopa: p4CSCS. Ipaiimepst F2 u R2 conepkar ciyxebHble

MOCJIEI0BAaTEILHOCTH, HEOOXOUMBIE JIJIsi CeKBeHUpoBaHus illumina (cM. TekcT 2)
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K (DPUKCMPOBAHHBIM KNeTKaM)

KQHTaKTbl nnasMuabl ¢ XpOMaTUHOM:
[ - H. sapiens

.- M.musculus

Puc. I14. Ouenka ypoBHs ¢poHOBOTO 1rymMa B 4C-ITpoTOKOJIE € TIIa3MUAOHN IS OTACIBHBIX
noBTOopHOCTEH. 1151 BCEX TpexX peIuIvK pa3inyie YacTOT KOHTAKTOB OblI0 3HaYUMBIM. CorIacHO

TOYHOMY TecTy Duiiepa, p-value mpeHedpexuMo Maso; IoAPOOHOCTH cM. B Tabm. [12



Teker 1: mocjieoBaTeIbHOCTH MJIA3MHUIHBIX BEKTOPOB.
> modified pUCI19

gagatacctacagcgtgagctatgagaaagcegecacgcettcccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggecagggtegg
aacaggagagcgcacgagggagctticcagggggaaacgectggtatctttatagtectgtegggtttcgecacctctgacttgagegtegat
ttttgtgatgetegtcaggggggcggagectatggaaaaacgecageaacgeggectttttacggttectggecttttgctggcecttttgetca
catgttctttcctgegttatcecetgattetgtggataaccgtattaccgectttgagtgagetgatacegetegecgeagecgaacgaccgag
cgcagcgagtcagtgagegaggaageggaagagegeccaatacgcaaaccgectctecccegegegtiggecgattcattaatgecagetg
gcacgacaggtttcccgactggaaagegggceagtgagegcaacgcaattaatgtgagttagetcactcattaggecaccccaggctttacac
tttatgcttccggcetegtatgttgtatggaattgtgageggataacaatttcacacaggaaacagetatgaccattacgecaagettggectgea
ggtecgactctagaggatccccgggtaccgagetegaattcactggecgtegttttacaacgtegtgactgggaaaaccctggegttacccaa
cttaatcgccttgcagcacatccccctttcgeccagetggegtaatagecgaagaggeccgeaccgatcgeccttcccaacagttgegeagect
gaatggcgaatggcegcectgatgeggtattttctccttacgeatetgtgeggtatttcacaccgeatatggtgeactctcagtacaatctgetetg
atgccgcatagttaagccagecccgacacccgecaacacccgetgacgegeectgacgggcttgtetgetececggeatecgettacagac
aagctgtgaccgtctccgggagetgcatgtgtcagaggttttcaccgtcatcaccgaaacgegegagacgaaagggcectegtgatacgect
atttttataggttaatgtcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggcacttitcggggaaatgtgcgecggaaccectatttgtttatttttctaa
atacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgagtattcaacatttcegt
gtcgeccttatteccttttttgeggceattttgecttectgtttttgctcacccagaaacgetggtgaaagtaaaagatgctgaagatcagttgggte
cacgagtgggttacatcgaactggatctcaacagceggtaagatcettgagagttttcgecccgaagaacgttttccaatgatgagceacttttaa
agttctgctatgtggegeggtattatcccgtattgacgecgggcaagageaactcggtegecgeatacactattctcagaatgacttggttga
gtactcaccagtcacagaaaagcatcttacggatggcatgacagtaagagaattatgcagtgetgccataaccatgagtgataacactgegg
ccaacttacttctgacaacgatcggaggaccgaaggagctaaccgcttttttgcacaacatgggggatcatgtaactcgecttgategttggg
aaccggagctgaatgaagccataccaaacgacgagegtgacaccacgatgectgtageaatggcaacaacgttgegeaaactattaactg
gcgaactacttactctagettcccggeaacaattaatagactggatggaggceggataaagttgcaggaccacttctgegeteggecctteeg
getggctggtttattgetgataaatctggagecggtgagegtgggtetcgeggtatcattgecageactggggecagatggtaageccteeeg
tatcgtagttatctacacgacggggagtcaggceaactatggatgaacgaaatagacagatcgetgagataggtgcctecactgattaageatt
ggtaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatcte
atgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagegtcagacceccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatectttttttctgege
gtaatctgctgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccageggtggtttgtitgccggatcaagagcetaccaactctttttccgaaggtaactg
gcttcagcagagegceagataccaaatactgttettctagtgtagecgtagttaggecaccacttcaagaactetgtageaccgectacatacct
cgetetgetaatectgttaccagtggetgetgecagtggegataagtegtgtettaccgggttggactcaagacgatagttaccggataagge
gcageggtcgggctgaacggggggticgtgcacacageccagettggagegaacgacctacaccgaact



> modified pUC19 with CMV

gagatacctacagcgtgagctatgagaaagcegecacgcettcccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggecagggtegg
aacaggagagcgcacgagggagctticcagggggaaacgectggtatctttatagtectgtegggtttcgecacctctgacttgagegtegat
ttttgtgatgetegtcaggggggcggagectatggaaaaacgecageaacgeggectttttacggttectggecttttgctggcecttttgetca
catgttctttcctgegttatcecetgattetgtggataaccgtattaccgectttgagtgagetgatacegetegecgeagecgaacgaccgag
cgcagcgagtcagtgagegaggaageggaagagegeccaatacgcaaaccgectctecccegegegtiggecgattcattaatgecagetg
gcacgacaggtttcccgactggaaagegggceagtgagegcaacgcaattaatgtgagttagetcactcattaggecaccccaggctttacac
tttatgcttccggcetegtatgttgtatggaattgtgageggataacaatttcacacaggaaacagetatgaccattacgecaagettggectgea
ggtctACGGGGTCATTAGTTCATAGCCCATATATGGAGTTCCGCGTTACATAACTTACGGT
AAATGGCCCGCCTGGCTGACCGCCCAACGACCCCCGCCCATTGACGTCAATAATGAC
GTATGTTCCCATAGTAACGCCAATAGGGACTTTCCATTGACGTCAATGGGTGGAGTATT
TACGGTAAACTGCCCACTTGGCAGTACATCAAGTGTATCATATGCCAAGTACGCCCCC
TATTGACGTCAATGACGGTAAATGGCCCGCCTGGCATTATGCCCAGTACATGACCTTAT
GGGACTTTCCTACTTGGCAGTACATCTACGTATTAGTCATCGCTATTACCATGGTGATG
CGGTTTTGGCAGTACATCAATGGGCGTGGATAGCGGTTTGACTCACGGGGATTTCCAA
GTCTCCACCCCATTGACGTCAATGGGAGTTTGTTTTGGCACCAAAATCAACGGGACTT
TCCAAAATGTCGTAACAACTCCGCCCCATTGACGCAAATGGGCGGTAGGCGTGTACG
GTGGGAGGTCTATATAAGCAGAGCTGGTTTAGTGAACCGTCAGATCCGCTAgactctagagg
atccccgggtaccgagctcgaattcactggecgtegttttacaacgtcgtgactgggaaaaccctggegttacccaacttaatcgecttgeag
cacatccccctttcgecagetggegtaatagecgaagaggeccgeaccgatcgeccticeccaacagttgegeagectgaatggegaatgge
gectgatgeggtattttetecttacgeatetgtgeggtatttcacaccgeatatggtgeactctcagtacaatetgetetgatgecgeatagttaa
geccagcecccgacacccgecaacacccgetgacgegeectgacgggcettgtectgetcceggeatecgettacagacaagetgtgacegtet
ccgggagcetgeatgtgtcagaggttttcaccgtcatcaccgaaacgegegagacgaaagggcctegtgatacgectatttttataggttaatg
tcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggeacttttcggggaaatgtgcgeggaacccectatttgtttatttttctaaatacattcaaatatgt
atccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgagtattcaacatttcegtgtegececttattcect
tttttgecggceattttgecttectgtttitgetcacccagaaacgetggtgaaagtaaaagatgetgaagatcagttgggtgcacgagtgggttac
atcgaactggatctcaacagcggtaagatccttgagagttttcgccccgaagaacgttttccaatgatgagceacttttaaagttctgetatgtgg
cgeggtattatccegtattgacgecgggcaagageaacteggtegecgeatacactattctcagaatgacttggttgagtactcaccagtcac
agaaaagcatcttacggatggcatgacagtaagagaattatgcagtgetgecataaccatgagtgataacactgeggecaacttacttetgac
aacgatcggaggaccgaaggagctaaccgcttttttgcacaacatgggggatcatgtaactcgecttgatcgttgggaaccggagetgaat



gaagccataccaaacgacgagcgtgacaccacgatgectgtagcaatggeaacaacgttgegcaaactattaactggegaactacttacte
tagcttcccggeaacaattaatagactggatggaggeggataaagttgecaggaccacttetgegetcggeccttceggetggetggtttattg
ctgataaatctggagccggtgagegtgggtetcgeggtatcattgecageactggggecagatggtaagecctecegtategtagttatctac

acgacggggagtcaggcaactatggatgaacgaaatagacagatcgcetgagataggtgectcactgattaagceattggtaactgtcagacce
aagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatctcatgaccaaaatcect
taacgtgagttttcgttccactgagegtcagaccecgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatectttttttctgegegtaatetgetgcettge
aaacaaaaaaaccaccgctaccageggtggtttgtttgccggatcaagagcetaccaactctttttccgaaggtaactggcettcagcagageg
cagataccaaatactgttcttctagtgtagecgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgectacatacctecgetctgetaatect
gttaccagtggetgetgccagtggegataagtegtgtettaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggegcageggteggge
tgaacggggggttcgtgcacacageccagettggagegaacgacctacaccgaact

>4CSCS

cggaacaggagagcgeacgagggagcttccagggggaaacgectggtatctttatagtectgtcgggtttcgecacctetggettgagegt
cgatttttgtgatgctcgtcaggggggcggagcectatggaaaaacgecagecaacgcggccTCTAGACATCTGACCATGA
GGAGAACATAGATCGGAAGAGCACACGTCTGAACTCCAGTCACTGTCCTCCACTACT
CAACCGCTGCTTTAGGCTGACAGACTAGGTATCGCTGACCGTATCAGCAAGAGACTA
CACTCTTTCCCTACACGACGCTCTTCCGATCTTGACTATGGTTGCAAGAGACGAAGCT
TCGTCTCAGTCTTAAGTACTGATCTTGGTCATAGCTGTTTCCTGGGAGGATCCTCAAC
AGGTTGATACCGGGAAGCCCTGGGCCAACTTTTGGCGAAAATGACACGTTGATCGGC
ACGTAAGAGGTTCCAACTTTCACCATAATGAAATAAGATCACTACCGGGCGTATTTTTT
GAGTTATCGAGATTTTCAGGAGCTAAGGAAGCTAAAATGGAGAAAAAAATCACTGGA
TATACCACCGTTGATATATCCCAATGGCATCGTAAAGAACATTTTGAGGCATTTCAGTC
AGTTGCTCAATGcACCTATAACCAGACCGTTCAGCTGGATATTACGGCCTTTTTgAAGA
CCGTAAAGAAAAATAAGCACAAGTTTTATCCGGCCTTTATTCACATTCTTGCCCGCCT
GATGAATGCTCATCCGGAATTTCGTATGGCAATGAAAGACGGTGAGCTGGTGATATGG
GATAGTGTTCACCCTTGTTACACCGTTTTCCAcGAGCAAACTGAAACGTTTTCATCGC
TCTGGAGTGAATACCACGACGATTTCCGGCAGTTTCTACACATATATTCGCAAGATGT
GGCGTGTTACGGTGAAAACCTGGCCTATTTCCCTAAAGGGTTTATTGAGAATATGTTTT
TCGTtTCAGCCAATCCCTGGGTGAGTTTCACCAGTTTTGATTTgAACGTGGCGAATATG
GACAACTTCTTCGCCCCCGTTTTCACTATGGGCAAATATTATACGCAAGGCGACAAGG
TGCTGATGCCGCTGGCGATTCAGGTTCATCAcGCCGTCTGTGATGGCTTCCAcGTCGGC



AGAATGCTCAATGAATTACAACAGTATTGCGATGAGTGGCAGGGCGGGGCGTAAtttgat
atcgagctcgcettggactectgttgatagatccagtaatgacctcagaactecatetggatttgttcagaacgeteggttgeccgecgggcegtttt
ttattggtgagaatccaatt TCCAACCAGAATTCCgagatctatgaccaaaatccctataacgagagttttcgttccactgagegt
cagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcctttttttctgecgegtaatctgetgettgcaaacaaaaaaaccaccgetaccage
ggtggtttgtttgecggatcaagagetaccaactctttttccgaaggtaactggettcagcagagegeagataccaaatactgttettctagtgt
agccgtagttaggccaccacttcaagaactetgtagcaccgectacatacctegetetgctaateetgttaccagtggetgctgecagtggeg
ataagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgeageggtcgggctgaacggggggttcgtgcacacage

ccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtgagetatgagaaagegecacgettcccgaagggagaaaggc

ggacaggtatccggtaagcggeagggt

Texcr 2: IIIP npaiimeps! aJst npurorosiaeHus NGS 6ndanorek.

[TocnenoBarensHOCTH TIpaiiMepoB i cekBeHupoBanust NGS (5'—3'):

i F1: TCTTTCCCTACACGACGCTCTTCCGATCTAACAGCTATGACCATTACGCCAA
1 R1: CTGGAGTTCAGACGTGTGCTCTTCCGATCTGAATCAGGGGATAACGCAGGAA

F2: AATGATACGGCGACCACCGAGATCTACAC-NNNNNNNN-
ACACTCTTTCCCTACACGAC

R2: CAAGCAGAAGACGGCATACGAGAT-NNNNNNNN-
GTGACTGGAGTTCAGACGTGT

Hcnonbs3yemble mpaiiMepsl COCTOST U3 HHIEKCHBIX TTOCIIEA0BaTEILHOCTEHN (BOCEMb OYKB
«N»), 110 KOTOPBIM CEKBEHHpYEMbIe 00pa3Libl OTINYAIOTCS PYT OT APYyra, U CIIyKeOHBIX
MOCJIEI0OBAaTEILHOCTEH, HEOOXOIUMBIX JUIsl CEKBEHUpOoBaHwusl 1llumina.

s 4C-akcniepuMeHTOB ¢ BekTopamu Ha ocHoBe pUC19 (MomudunmpoBannsiii pUC19 u
moauduuuposanusiii pUC19 ¢ CM V-pomoropom) npoBoamiu BiokeHHyto TTLIP ¢
ucrnonb3oBanueM npaitmepoB i F1,1 R1 na mepBom stane u ¢ F2, R2 — Ha BTopoM. Bektop

p4CSCS conepxuT B CBOEH MOCIIEIOBATEILHOCTH CalThl OTkura npaitMepoB F2 u R2, moatomy



IMPHUCOCAMHCHNE K KOHI[aM L CJICBBIX (bpal"MeHTOB OJIMTOHYKJICOTUIHBIX aJallTCpoOB,

HEOOXOIMMBIX JJII CEKBEHHpOBaHUs illumina, oCyIecTBIsAI0CH B OJJUH dTaIl.



