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В качестве минимальной модели организации хромосом была предложена модель скомканного поли-
мера, дополнительно свернутого в случайные петли. Как петли влияют на пространственные расстояния
в таком полимере? В данной работе мы исследуем статистику внутрицепочечных расстояний R(s) на
разных масштабах контурной длины s в ансамбле полимерных конфигураций с вмороженным беспоряд-
ком петель. Мы описываем эффект петель, аналитически решая модель скомканной полимерной цепи,
которая долгое время предлагалась как нулевая модель организации хроматина. Как мы показываем,
цепочка компактизуется при добавлении петель и имеет характерную впадину на R(s) на масштабе дли-
ны в несколько размеров петель λ. Количественно сравнивая R(s) с поведением функции вероятности
контакта Pc(s), вычисленной нами ранее [1, 2], мы дополнительно демонстрируем нарушение известного
приближения среднего поля между двумя наблюдаемыми величинами. Последний результат является
ярким отражением негауссовости полимерного ансамбля, вызванным беспорядком петель. В совокупно-
сти наши теоретические выводы прокладывают путь к количественному анализу параметров хромосом
с петлями из данных микроскопии in vivo и предостерегают исследователей от использования гауссовых
методов анализа усредненных по популяции экспериментальных данных (например, Hi-C).
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Введение. Полимеры хромосомной ДНК орга-

низованы в петли, которые выполняют как струк-

турную, так и генную регулиряторную роль внут-

ри клеточного ядра [3, 4]. Сворачивание в хрома-

тиновые петли обеспечивает эффективное уплотне-

ние хромосом человека длиной 10 см внутри ядра

микронного размера. Однако количественные оцен-

ки этого уплотнения в петли отсутствуют.

Экструзия петель с помощью когезинового мото-

ра, как полагают, представляет собой ведущий ме-

ханизм, ответственный за создание коротких петель.

Предсказанная теоретически на основе полимерно-

го моделирования данных Hi-C [5], экструдирующая

способность когезина позже была независимо проде-

монстрирована при визуализации одиночных моле-

кул двумя группами [6, 7], что позволяет предполо-

жить, что когезин действительно может составлять

основной источник коротких петель в интерфазных

хромосомах. Сворачивание в петли посредством ак-

тивной экструзии петель в настоящее время призна-

но одним из наиболее фундаментальных физических
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механизмов в хромосомах, облегчающим их распуты-

вание [8–10], генную регуляцию и репарацию ДНК

[11–13], необходимо для конденсации и сегрегации

хромосом при входе в митоз [9, 14], а также может иг-

рать важную роль при выходе из митоза [10]. Однако

отсутствие аналитической модели полимера, сверну-

того в короткие случайные петли по механизму экс-

трузии петель, ограничивает нашу способность ин-

терпретировать экспериментальные данные.

Одной из основных трудностей теоретического

описания трехмерной организации хромосом явля-

ется неидеальная укладка хромосомного полимера с

сильным эффектом “памяти” вдоль по конформации.

Действительно, и микроскопия, и данные Hi-C пока-

зывают, что размеры сегментов R(s) и функция веро-

ятности контакта Pc(s) на масштабах s < 3Мб ведут

себя примерно как R(s) ∼ s1/3 и Pc(s) ∼ s−1, соответ-

ственно. Такие зависимости разительно отличаются

от предсказаний модели идеальной цепи (R(s) ∼ s1/2

и Pc(s) ∼ s−3/2) и соответствуют модели скомкан-

ной глобулы [15, 16], которая описывает конфигура-

ции топологически стабилизированных полимеров. В

контексте хроматина скомканная глобула была тео-

ретически предположена в [17, 15]. Как показывают

самые последние данные Hi-C [18, 19], возмущение
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когезиновых петель в клетке расширяет масштабы

смятой глобулы в Pc(s) до более коротких масштабов

длины, s ≈ 50 кб, что предполагает, что петли, опо-

средованные когезином, образуются поверх незацеп-

ленных цепочек [20–24]. Хотя сворачивание в петли

как теоретическая идея укладки хромосом не нова

(см. [20, 21, 22, 23, 24] и, совсем недавно, [25, 26]),

как это сворачивание количественно влияет на про-

странственные расстояния в скомканном полимере,

до сих пор являлось открытым вопросом.

В данной работе в рамках недавно предложен-

ной аналитической модели фрактального полимера,

свернутого в случайные петли, мы количественно

исследуем внутрицепочечные пространственные рас-

стояния в скомканном полимере с короткомасштаб-

ными случайными петлями. Как и в предыдущих ра-

ботах [2, 1, 26], мы придерживаемся подхода “вмо-

роженного” беспорядка, т.е. рассматриваем ансамбль

равновесных полимерных конфигураций, каждая из

которых характеризуется фиксированной последова-

тельностью случайно расположенных петель. Кро-

ме того, мы демонстрируем негауссовость, прису-

щую такому ансамблю из-за беспорядка петель. Пу-

тем сравнения средних расстояний R(s) в полимере с

функцией вероятности контакта Pc(s) в рамках моде-

ли мы получаем измеряемые характеристики негаус-

совости хромосом, доступные в микроскопии и Hi-C

экспериментах. В теоретическом плане подчеркива-

ем, что связь между R(s) и Pc(s), вытекающая из

приближения среднего поля и широко используемая

в литературе по физике полимеров, нарушается из-

за складывания в случайные петли.

Фрактальный полимер сложенный в слу-

чайные петли. Чтобы разделить эффект фракталь-

ности и эффект петель, начнем с модели “бусинки на

нити” гибкой полимерной цепи с фрактальной раз-

мерностью df , т.е. средний квадрат размера сегмента

длины s равен

R2
0(s) = b2s2/df , (1)

где b – масштаб одной бусинки (см. рис. 1а). В от-

сутствии каких-либо взаимодействий между бусин-

ками, кроме гармонических соединений вдоль цепоч-

ки, статистика остается идеальной при df = 2 [27].

Топологические взаимодействия в скомканной гло-

буле в трех измерениях сворачивают цепочку в ком-

пактный объект с фрактальной размерностью df = 3

[15, 17]. В целом, для описания субдиффузионного

полимера любой фрактальной размерности df ≥ 2

в [28] был предложен квадратичный гамильтониан,

который отображает фрактальные конформации по-

лимера в траектории дробной броуновской частицы

Рис. 1. (Цветной онлайн) Иллюстрация модели. (a) –
Фрактальная цепь с фрактальной размерностью df .
(b) – Ансамбль фрактальных петель, сложенных в слу-
чайные конфигурации петель со средней длиной λ и
разделенных промежутками средней длины g. Петли
фиксированы для каждой цепочки и показаны крас-
ным. Как пространственные расстояния между моно-
мерами меняются в присутствии таких петель?

(fBm). Такой подход предлагает аналитическую ос-

нову для изучения различных аспектов структуры

и динамики хромосом вследствие их фрактальности

[29, 30]. В дальнейшем, как и в наших предыдущих

работах [2, 1], для возможности аналитического ис-

следования модели мы будем использовать эту гаус-

сову модель фрактальных цепочек, изоморфную тра-

екториям fBm [28]. Хотя экспериментальные наблю-

дения говорят в пользу частного случая скейлинга

скомканной глобулы с df = 3 [18, 31], мы решаем

модель в общем случае для произвольного df .

Далее, рассмотрим ансамбль фрактальных цепо-

чек, свернутых в последовательности петель и про-

межутков (линейных сегментов), см. рис. 1b. Петли в

каждой цепочке расположены случайным образом и

имеют случайную длину, взятую из экспоненциаль-

ного распределения со средним λ и разделены про-

межутками средней длины g. Следуя подходу вмо-

роженного беспорядка, мы предполагаем, что каж-

дая цепь в ансамбле находится в тепловом равно-

весии вместе со своим набором петель и промежут-

ков. Фрактальная статистика (1) рассматривается

как неотъемлемое свойство цепи, связанное со спе-

цифическими взаимодействиями в полимере (напри-

мер, с крупномасштабными топологическими огра-

ничениями), которые не разрушаются короткомас-

штабными петлями. На самом деле, длина зацепле-

ния скомканной хромосомы может измениться при

добавлении петель, как это недавно было показа-

но в [2]. Кроме того, предполагается, что каждая

цепь в ансамбле разбита на (i) остов с фракталь-

ной размерностью df и (ii) независимо флуктуиру-

ющие мосты (петли). Последнее предположение со-

ответствует нетопологическому связыванию когези-

ном, что подробно обсуждается в [1].
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Вектор R(s) между двумя точками, разделен-

ными контурной длиной s, может быть вычислен

для каждой из четырех основных диаграмм, которые

классифицируют взаимное расположение бусинок на

цепочке относительно оснований случайных петель

(см. рис. 2). Далее вклад каждой из диаграмм взве-

Рис. 2. (Цветной онлайн) Диаграммы зависимости
среднего пространственного расстояния между бусин-
ками R(s) от контурного расстояния s: (а) – обе бу-
синки принадлежат промежуткам; (b) – одна бусинка
сидит в петле, другая – в промежутке; (c) – обе бусинки
принадлежат одной петле; (d) – бусинки принадлежат
разным петлям

шивается соответствующим образом и усредняется

по распределению петель и промежутков между ни-

ми (см. дополнительные материалы). Как показано

на рис. 2, каждую реализацию вектора R можно раз-

ложить на независимые вклады внутренних векто-

ров. Например, для межпетлевой диаграммы, изоб-

раженной на рис. 2d, R = R1 + R2 + R3, где R1 и

R3 описывают расстояния внутри моста и R2 лежит

вдоль остова. Таким образом, R2(s2) следует стати-

стике беспетлевого остова (1) с контурной длиной s2,

а векторы R1(L1, s1) и R3(L3, s3) соответствуют точ-

кам на расстояниях s1 и s3 от оснований двух fBm-

мостов размеров L1 и L3 и фрактальной размерно-

стью df (см. ниже).

Свободные гауссовы цепочки. В качестве

обобщения идеальных гауссовых цепей в данной ра-

боте используются фрактальные гауссовские цепоч-

ки с df ≥ 2, такие, что распределение вектора меж-

ду мономерами при заданной контурной s остается

гауссовым

Peq(R | s) =

(

3

2πR2
0(s)

)3/2

exp

(

−
3R2

2R2
0(s)

)

, (2)

где дисперсия R2
0(s) – это средний квадрат рас-

стояния из (1). Поведение (2) определяет дробное

броуновское движение (fBm), процесс, приращения

которого представляют собой интегралы по прира-

щениям обычного броуновского движения, взвешен-

ные с нелокальным алгебраическим ядром памяти

[32]. Поскольку fBm является линейной комбинаци-

ей гауссовских процессов, он является гауссовым (2),

однако сильно немарковским (корреляции вдоль тра-

ектории затухают алгебраически медленно). Немар-

ковость и стационарность fBm позволяют использо-

вать его для описания произвольных фрактальных

полимерных цепей и для вывода эффективного нело-

кального гамильтониана таких состояний, как это

сделано в [28, 30].

Гауссовы мосты. Для равновесного идеального

гауссова моста размера L плотность вероятности век-

тора R между двумя узлами, разделенными контур-

ным расстоянием s (<L), определяется выражением

Pbridge(R | s, L) =

=

(

3

2πR2
bridge(s | L)

)3/2

exp

(

−
3R2

2R2
bridge(s | L)

)

,

(3)

где (см. [27])

R2
bridge(s | L) =

b2s(L− s)

L
. (4)

Используя эффективный гамильтониан для

фрактальных гауссовых цепочек [28, 30], послед-

нее уравнение можно обобщить для произвольной

фрактальной размерности (см. вывод в [2]):

R2
bridge(s | L) =

= R2
0(s)

(

1−
(R2

0(L) +R2
0(s)−R2

0(L− s))2

4R2
0(s)R

2
0(L)

)

, (5)

где R2
0(s) определяется как (1), т.е. среднеквадратич-

ное расстояние для свободной цепи фрактальной раз-

мерности df . В частном случае df = 2 этот общий

результат сводится к (4).

Вклады различных диаграмм для полиме-

ра с петлями. Каждая диаграмма (i) (i = a, b, c, d)

определяется набором параметров {A}i, таких как

длина петель, плотность петель и т.д. Распределе-

ние R определяется средним квадратом расстоя-

ния R2
(i)(s | {A}i) (см. (2)). Среднее значение лю-

бой функции F определяется как среднее значение

F (R), параметризованное радиус-вектором R меж-

ду s-разделенными узлами полимера. Нас интересу-

ют следующие три функции: вероятность контакта

Pc(s), средний квадрат расстояния R2(s) и плотность

вероятности x-координаты ρ(x | s) между узлами.
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Каждое из них можно вычислить соответствующим

образом, используя следующие функции от R:

Fc(R) = δ(R),

FR(R) = R
2,

Fρ(R | x) = δ((R)x − x).

(6)

Среднее значение функции F (R) для каждой диа-

граммы имеет вид

F(i)(s | {A}i) =

∫

R3

F (R) · P(i)(R | s, {A}i) dR, (7)

где P(i)(R | s, {A}i) – нормальная плотность вероят-

ности вектора R между парой мономеров для диа-

граммы (i) (см. рис. 1). Уравнение (7) для интересу-

ющих нас функций считается напрямую:

Fc → F(i)(s | {A}i) =

(

3
2πR2

(i)
(s|{A}i)

)3/2

,

FR → F(i)(s | {A}i) = R2
(i)(s | {A}i),

Fρ → F(i)(x, s | {A}i) =

=

√

3

2πR2
(i)(s | {A}i)

exp

(

−
3x2

2R2
(i)(s | {A}i)

)

.

(8)

Наконец, каждая функция F (s) (вероятность кон-

такта, среднеквадратичное расстояние и плотность

вероятности координаты x) усредняется по всем воз-

можным конфигурациям полимера (беспорядок пе-

тель) и результат может быть выражен следующим

образом:

F (s) =
∑

i=a,b,c,d

〈F(i)(s | {A}i)〉, (9)

где скобки 〈...〉 обозначают усреднение по всевозмож-

ным значениям параметров.

Кратко повторим, какой порядок усреднения мы

предполагаем. Во-первых, в рамках замороженного

беспорядка мы классифицируем четыре типа взаим-

ного расположения мономеров (см. рис. 1). Каждая

замороженная конфигурация петель и промежутков

обеспечивается соответствующим набором парамет-

ров {A}i, который в равновесии дает гауссово распре-

деление R(i)(s | {A}i). На данном этапе у нас есть че-

тыре различных F(i)(s | {A}i), четыре значения неко-

торой функции F (R), усредненные по соответствую-

щему распределению Гаусса. Во- вторых, нам нуж-

но усреднить эти значения по всем возможным ге-

номным позициям, разделенным контурной длиной

s. Наконец, мы выполняем усреднение по распреде-

лению петель и промежутков. В результате для каж-

дой диаграммы (i) имеем следующее выражение:

〈F(i)(s | {A}i)〉 =

=

∫

{A}i

F(i)(s | {A}i) · Wi({A}i | s) d{A}i, (10)

где Wi({A}i | s) – окончательный статистический вес

диаграммы (i). Мы вычисляем Wi и 〈F(i)〉 явно в до-

полнительных материалах.

Среднеквадратичные расстояния между

узлами скомканного полимера с петлями.

Используя (10) и (8) с (9), можно получить оконча-

тельную усредненную вероятность контакта Pc(s),

среднеквадратичное расстояние R2(s) и плотность

распределения ρ(x | s) x-координаты вектора между

мономерами, разделенными контурной длиной s

(полные выражения см. в дополнительных материа-

лах).

Рисунок 3 показывает зависимости R2(s), вы-

численные численно для различной плотности пе-

Рис. 3. (Цветной онлайн) Среднеквадратичное расстоя-
ние R2(s) для скомканного полимера с петлями с двумя
значениями фрактальной размерности df = 2, 3, сред-
ней длиной петель λ = 100 кбп и различной средней
длиной промежутков g. Каждая кривая нормирована
так, что R2(s = 10) = 1. Полимер без петель является
просто фрактальной цепью, R2

∝ s2/df (пунктирные
черные линии). Вторая колонка: логарифмический на-
клон d lnR2(s)/d ln s. Для df = 2 и df = 3 горизон-
тальные пунктирные линии соответствуют кривым s и
s2/3, соответственно

тель. Рассматриваются две фрактальные размерно-

сти: df = 2 (идеальное состояние) и df = 3 (ском-

канное состояние). Как и ожидалось, на усреднен-

ные пространственные расстояния наличие петель не

влияет на малых масштабах, а на больших масшта-

бах они несколько короче по сравнению со случа-
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ем без петель. На масштабе s ∼ λ вклад диаграм-

мы рис. 2с минимален, что приводит к максимально-

му провалу логарифмического наклона. Ясно, что на

малых s ≪ λ и больших s ≫ λ масштабах типичное

пространственное расстояние определяется диаграм-

мой рис. 2a, поэтому кривая R2(s) в итоге восстанав-

ливает исходный наклон фрактальной цепочки без

петель, ∝ s2/df .

Рассматривая количественные различия в орга-

низации цепочек с петлями при различных фрак-

тальных размерностях (см. рис. 3), видно, что вли-

яние петель более выражено при df = 2. Подобное

влияние петель на фрактальную цепочку ранее на-

блюдалось и для Pc(s) [2]. Однако, в отличие от на-

клонов Pc(s), положение провала в случае df = 3

сдвинуто от типичного размера петли λ почти в три

раза. В случае идеальной цепи df = 2, характери-

зующемся отсутствием линейных корреляций между

узлами полимера вдоль цепи, положение минималь-

ного наклона ближе к фактической длине петли λ.

Интуитивно эту разницу можно понять следующим

образом: так как из-за отрицательных корреляций в

цепочке для df = 3 больше петель заполняет объем

данной петли, эффективная длина петли увеличива-

ется. Интересно, что положение провала в скомкан-

ном состоянии удивительно устойчиво к изменениям

плотности петель. Это наблюдение облегчает извле-

чение размеров петель из данных микроскопии.

Негауссовость полимера, сложенного в пет-

ли. Ранее было высказано предположение, что функ-

ция вероятности контакта Pc(s) полимера и про-

странственное расстояние R(s), вообще говоря, не яв-

ляются независимыми и могут быть связаны друг

с другом в приближении среднего поля [27]. Аргу-

мент основан на среднеполевом приближении, со-

гласно которому вероятность найти концевой моно-

мер сегмента длины s в непосредственной близости

от данного мономера обратно пропорциональна объ-

ему, занимаемому сегментом

Pc(s) ∼
1

V (s)
∼ R−3(s). (11)

Обратим внимание, что плотность вероятности

фрактальных гауссовых цепей (2) автоматически да-

ет тот же результат для произвольной фрактальной

размерности df . Действительно, в пределах радиуса

контакта a ≪ R0 вероятность контакта может быть

аппроксимирована как Pc ∼ a3Peq(0) ∼ R−3, т.е.

как нормировочный коэффициент распределения

Гаусса. В случае фрактального полимера с df = 3

приближение среднего поля дает Pc ∼ s−1, что при-

водит к логарифмической расходимости типичного

числа соседей одного мономера. На самом деле из-

вестно, что настоящие скомканные цепи (например,

незаузленные кольца) не являются гауссовыми и

имеют показатель вероятности контакта несколько

больше 1 [33].

В модели скомканного полимера с петлями мы на-

чинаем с гауссовых цепей, т.е. каждая отдельная ре-

ализация представляет собой гауссов остов с присо-

единенными фиксированными гауссовыми мостами.

Как мы уже обсуждали, приближение среднего поля

Pc ∼ R−3 применимо для гауссовых цепей. Однако

сохраняется ли это соотношение для конечных Pc(s)

и R2(s) после усреднения по распределению петель

и промежутков? Оказывается, среднеполевая оценка

перестает работать после процедуры усреднения по

замороженному беспорядку.

Чтобы выявить негауссовость, вызванную бес-

порядком петель, мы сначала сравним поведение

функции вероятности контакта Pc(s) с предсказани-

ем среднего поля согласно (11). На рисунке 4a для

df = 2 и рис. 4b для df = 3 показаны существен-

ные количественные различия между кривыми Pc(s)

и (R2(s))−3/2 .

Аналогично поведению функции R2(s) (см.

рис. 3), статистика контактов на малых и больших

масштабах следует беспетлевому режиму ∝ s−3/df ,

что делает промежуточные масштабы s ∼ λ наи-

более интересными для анализа. Сразу можно

отметить отсутствие характерного провала на кри-

вой (R2(s))−3/2 в обоих случаях (идеальном, df = 2,

и скомканном, df = 3). Кроме того, пик кривой

R2(s)−3/2 смещен вправо по сравнению с пиком

Pc(s), который точно соответствует типичной длине

петли λ. Последнее является следствием смещения

наклона исходной кривой R(s), которое обсуждалось

выше (рис. 3).

Кроме того, негауссовость ансамбля полимеров

с петлями может быть зафиксирована прямым вы-

числением плотности вероятности (R)x для различ-

ной контурной длины s (рис. 5). Поскольку шири-

на распределения зависит от s, мы дополнительно

нормируем x. Как видно из рис. 5, после перемас-

штабирования сами кривые плотности трудно отли-

чить от гауссовского распределения, характеризую-

щего беспетлевую цепочку. С этой целью мы допол-

нительно строим двойной логарифм плотности: если

случайная переменная ξ с нулевым средним имеет

нормальное распределение, ρ ∝ exp
(

−ξ2/(2σ2)
)

, то

двойной логарифм этой плотности дает константу,

ln ln(ρ(0)/ρ) = 2. Как и ожидалось, это в точности

случай полимера без петель (пунктирные линии на

рис. 5), что соответствует фрактальной (fBm) гаус-
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Рис. 4. (Цветной онлайн) Вероятность контакта Pc(s) по сравнению с (R2(s))−3/2 (пунктирная линия) для скомканного
полимера с петлями с фрактальной размерностью df = 2 (а) и df = 3 (b), средняя длина петель λ = 100 кбп и различ-
ной средней длиной промежутков g. Черные стрелки соединяют пики обеих кривых, а красные стрелки указывают на
характерные провалы Pc(s)

совой цепи. Однако добавление петель меняет значе-

ние двойного логарифма на всех масштабах s. При-

мечательно, что интервал значений нормированного

x, для которых ln ln(ρ(0)/ρ) ≈ 2, растет с ростом s.

Другими словами, с ростом длины сегмента s отли-

чие от распределения Гаусса все больше вытесняет-

ся в область хвостов распределения. Поскольку диа-

грамма рис. 2a играет основную роль при больших

значениях s, возникает соблазн представить весь по-

лимер в этом масштабе как фрактальную гауссову

свободную цепь длины seff = s · g/(λ + g). Действи-

тельно, как видно из рис. 5, (R)x точно следует рас-

пределению Гаусса, если значение x не превышает

нескольких стандартных отклонений. Это согласует-

ся с нашим анализом выше приближения среднего

поля между Pc(s) и R(s) (рис. 4).

Выводы. В данной работе мы проанализирова-

ли влияние петель в модели скомканного полимера с

точки зрения среднего квадрата расстояния R2(s) и

вероятности контакта Pc(s). Эти функции поддаются

экспериментальному измерению, и часто считается,

что они связаны в приближении среднего поля как

Pc ∼ R−3. Хотя это соотношение оправдано для гаус-

совой цепи (и вообще, для fBm-подобного полимера),

мы показываем, что беспорядок петель на полиме-

ре разрушает гауссовость полимера, а также связь

между двумя наблюдаемыми в приближении сред-

него поля. В частности, может показаться разумным

думать про полимер с петлями на больших масшта-

бах как про свободную полимерную цепь с некото-

рой эффективной длиной (как показано на диаграм-

ме рис. 2a). Однако следует с осторожностью пользо-

ваться этой интуицией при интерпретации экспери-

ментальных данных по полимерным системам с пет-

лями. Хотя это справедливо для типичных расстоя-

ний и, следовательно, дает правильные оценки для

P (s) и R(s), плотность вероятности вектора расстоя-

ния ставится гауссовой только на масштабах, сильно

превышающих размер петли.

Мы также показываем, что кривая R2(s) пригод-

на для измерения типичной длины петли λ из экс-

периментов (FISH) по положению минимума ее ло-

гарифмической производной. Это значение оказыва-

ется устойчивым к вариациям плотности петель в
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Рис. 5. (Цветной онлайн) Плотность распределения
нормированной x-координаты вектора R между узла-
ми, разделенными разной контурной длиной s. Левая
панель соответствует фрактальной размерности df =

2, правая панель – df = 3. Длины петель и промежут-
ков фиксированы и равны λ = g = 100 кбп. Нормирова-
ние x производится по его среднеквадратичному значе-
нию

√

R2(s)/3, где R2(s) – средний квадрат расстояния
между s-разделенными узлами полимера с петлями

скомканном состоянии (df = 3). Как правило, для

обеих наблюдаемых, Pc(s) и R2(s), эффект петель

более выражен для идеальной цепи (df = 2), по-

скольку дополнительное уплотнение за счет петель

менее заметно в уже скомканном состоянии. Однако,

несмотря на меньшую амплитуду, положение прова-

ла в скомканном состоянии более устойчиво и, следо-

вательно, облегчает получение λ из экспериментов.

Стоит отметить, что наша теоретическая модель

использует распределение Гаусса для кривой R2(s)

только при установлении связи (5) между средним

квадратом расстояния в свободной цепи (остов) и

мостом (петля). Как только эта связь установлена,

окончательное выражение для R2(s) не зависит от

явного вида распределения R. Однако вычисление

вероятности контакта Pc(s) дополнительно опирает-

ся на соотношение Гаусса F(i)(s | {A}i) ∝ (R2
(i)(s |

{A}i))
−3/2 для каждой конкретной конфигурации

цепочки со случайными петлями.

Наконец, представленная здесь теория позволяет

выйти за рамки существующих аналитических моде-

лей полимеров с петлями, которые ограничивались

петлями на идеальной цепи с фрактальной размерно-

стью df = 2 [26]. Как показали недавние эксперимен-

ты Hi-C [18] и FISH [31] на клетках без когезина, хро-

мосомы без петель представляют собой скомканные

объекты, характеризующиеся фрактальной размер-

ностью df ≈ 3. Допуская произвольную фракталь-

ную размерность df ≥ 2, наша теория позволяет ко-

личественно оценить соотношение между фракталь-

ной укладкой цепи и случайными петлями, наложен-

ными поверх фрактала. С растущим качеством дан-

ных FISH мы ожидаем, что наша модель предложит

надежную оценку параметров петель из простран-

ственных расстояний внутри полимера с петлями.
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