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Protein	sequences	of	constructs	used:		
Color	code	for	features:	
SA-Strep	tag	
mClover3	
mRuby3	
Unique	restriction	sites	
	
Interaction	partners:	
MBD2		
p66a	
	
Fusion	proteins:	
	
MGSSHHHHHH SSGLVPRGSH MVSKGEELFT GVVPILVELD GDVNGHKFSV RGEGEGDATN  
GKLTLKFICT TGKLPVPWPT LVTTFGYGVA CFSRYPDHMK QHDFFKSAMP EGYVQERTIS  
FKDDGTYKTR AEVKFEGDTL VNRIELKGID FKEDGNILGH KLEYNFNSHY VYITADKQKN  
CIKANFKIRH NVEDGSVQLA DHYQQNTPIG DGPVLLPDNH YLSHQSKLSK DPNEKRDHMV  
LLEFVTAALE SGGEDPMVST GQSQSQSQSQ SVTDEDIRKQ EERAQQVRKK LEEALMADAS  
(Variable linker)  
GTPEERERMI KQLKEELRLE EAKLVLLKKL RQSTSQSQSQ SQSQSMVSKG EELIKENMRM  
KVVMEGSVNG HQFKCTGEGE GRPYEGVQTM RIKVIEGGPL PFAFDILATS FMYGSRTFIK 
YPADIPDFFK QSFPEGFTWE RVTRYEDGGV VTVTQDTSLE DGELVYNVKV RGVNFPSNGP 
VMQKKTKGWE PNTEMMYPAD GGLRGYTDIA LKVDGGGHLH CNFVTTYRSK KTVGNIKMPG 
VHAVDHRLER IEESDNETYV VQREVAVAKY SNLGGGMDEL YKQSQSQSWS HPQFEK 
	
 
MBD2	WT	peptide:	
 
MGSSHHHHHH SSGLVPRGSH MQSQSQSQSQ S VTDEDIRKQ EERVQQVRKK LEEALMADAS 
GSGSGSGSGS Y 
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Supplementary	methods:	
Ensemble	 simulations.	 We	 generated	 an	 500	 conformer	 ensemble	 of	 a	 the	 biosensor	
containing	a	40-residue	linker	using	the	Ensemble	Optimization	Method	2.1,2	The	fluorescent	
protein	 domains	 and	 the	 MBD2:p66a	 were	 treated	 as	 rigid	 bodies,	 and	 the	 linkers	 were	
modelled	 as	 a	 string	 of	 beads	 representing	 Ca-atoms	 with	 a	 compactness	 typical	 for	
intrinsically	disordered	proteins.	Input	structures	for	the	fluorescent	proteins	were	generated	
using	 homology	modelling	 by	 SWISS-MODEL3	 and	 the	MBD2-p66a	 was	 based	 on	 the	 NMR	
structure	of	the	complex.4	To	estimate	the	effects	of	an	interaction	between	the	central	linker	
and	 the	 fluorescent	domains,	we	selected	 the	subset	of	 conformers	where	any	atoms	of	 the	
linker	approach	the	fluorescent	proteins.	Contact	conformers	were	selected	as	any	conformer	
where	a	pseudo-atom	from	the	linker	approached	closer	than	an	arbitrarily	defined	threshold	
of	8	Å.		This	likely	shows	the	effect	of	such	an	interaction,	although	it	may	underestimate	the	
effect	of	a	full	absorption.		
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Supplementary	figures:	
	
	

	
	
	
Fig.	S1:	Power	law	fits	to	experimentally	determined	effective	concentrations	for	linkers	
containing	different	types	of	charged	residues	
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Fig.	 S2:	 Ensemble	 dimension	 estimated	 by	 simulation	 and	 a	 diffusion	 measurements.	 (A)	
Distribution	 of	 the	 radius	 of	 gyration	 in	 an	 random	 ensemble	 of	 biosensors	 with	 realistic	
geometries.	 Conformers	with	 a	 distance	 <	 8Å	 between	 the	 central	 linker	 and	 either	 of	 the	
fluorescent	proteins	were	selected	to	estimate	the	effect	of	a	hypothetical	interaction	between	
the	 linker	 and	 the	 fluorescent	 proteins.	 Linker	 interactions	 with	 the	 FP	 results	 in	 a	 slight	
contraction	of	the	ensemble.	(B)	Auto-correlation	curves	for	biosensors	containing	glutamate	
residues	 (C)	 Comparison	 of	 the	 measured	 diffusion	 coefficients	 and	 scaling	 exponents	 for	
effective	concentrations.	The	rise	in	scaling	exponent	is	not	accompanied	by	a	change	in	the	
diffusion	coefficient.	(D)	Correlation	between	scaling	exponents	and	diffusion	times	shows	no	
correlation	between	the	two	parameters	(Pearson	coefficient	=	-0.06).	
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Fig.	S3:	Power	law	fits	to	experimentally	determined	effective	concentrations	for	linkers	with	
variations	in	polyampholyte	strength,	chain	flexibility,	hydrophobicity	and	aromatic	residue	
content.	The	quality	of	the	0.25K_0.25E	data	series	did	not	allow	determination	of	a	scaling	
coefficient.	
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Fig.	S4:	Power	law	fits	to	experimentally	determined	effective	concentrations	for	linkers	with	
combinations	of	charged	residues	and	leucine	or	proline.	
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Table	S1:	Full	sequence	of	all	linkers	used:	
 

	

Linker name Linker sequence Estimated helicity (%) 

GS    

GS20 GSGSGSGSGSGSGSGSGSGS - 

GS30 GSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGS - 

GS40 GSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGS - 

GS60 GSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGS 0.01 

GS120 GSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGS
GSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGS 

- 

E    

0.05E20 GSGSGSGSGESGSGSGSGSG - 

0.05E40 GSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGS - 

0.05E60 GSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGSG 0.02 

0.05E120 GSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGSGSG
SGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGSGESGSGSGSGSGSGSGSGSGESG 

- 

0.1E20 SGSGSGSGS - 

0.1E40 GSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGS  - 

0.1E60 GSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGS 0.04 

0.1E120 GSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGSGS
GSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGSGSGSEGSGSGSGSGESGSGS 

- 

0.2E20 GSEGSGSEGSGSEGSGSEGS - 

0.2E40 GSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGS - 

0.2E60 GSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGS 0,06 

0.2E120 GSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSE
GSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGSGSEGS 

- 

0.33E21 GESGESGESGESGESGESGES - 

0.33E42 GESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGES - 

0.33E60 GESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGES 0,06 

0.33E120 GESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESG
ESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGESGES 

- 

0.5E20 GESEGESEGESEGESEGESE - 

0.5E40 GESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESE - 

0.5E60 GESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESE 0.12 

0.5E120 GESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEG
ESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESEGESE 

- 

R    

0.05R20 GSGSGSGSGRSGSGSGSGSG - 

0.05R40 GSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGS - 

0.05R60 GSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSG 0.03 

0.05R120 GSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSG
SGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSGSGSGSGSGRSGSGSGSGSGS 

- 

0.1R20 GSGSRGSGSGSGSGRSGSGS - 

0.1R40 GSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGS  - 

0.1R60 GSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGS 0.04 
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0.1R120 GSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGS
GSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGSGSGSRGSGSGSGSGRSGSGS 

- 

0.15R20 GSGRSGSGSRGSGSGSRGSG - 

0.15R40 GSGRSGSGSRGSGSGSRGSGSGSRGSGSGSRGSGSGRSGS - 

0.15R60 GSGRSGSGSRGSGSGSRGSGSGSRGSGSGSRGSGSGRSGSGSGRSGSGSRGSGSGSRGSG 0.06 

0.15R80 GSGSGRSGSGSRGSGSGSRGSGSGRSGSGSRGSGSGRSGSGSGRSGSGSRGSGSGRSGSGSR
GSGSGSRGSGSGRSGSGS 

- 

0.2R20 GSRGSGSRGSGSRGSGSRGS - 

0.2R30 GSGRSGSGRSGSRGSGSRGSGRSGSGRSGS - 

0.2R40 GSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGS - 

0.2R60 GSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGSGSRGS 0.07 

L    

0.05L20 GSGSGSGSGLSGSGSGSGSG - 

0.05L40 GSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGS - 

0.05L60 GSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSG 0.03 

0.05L120 GSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGS
GSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSGSGSGSGSGLSGSGSGSGSGS 

- 

0.1L20 GSGSLGSGSGSGSGLSGSGS - 

0.1L40 GSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGS  - 

0.1L60 GSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGS 0.04 

0.1L120 GSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSG
SLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGSGSGSLGSGSGSGSGLSGSGS 

- 

0.15L20 GSGLSGSGSLGSGSGSLGSG - 

0.15L40 GSGLSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGLSGS - 

0.15L60 GSGLSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGLSGSGSGLSGSGSLGSGSGSLGSG 0.15 

0.15L120 GSGLSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGLSGSGSGLSGSGSLGSGSGSLGSGSGLS
GSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGSLGSGSGLSGSGSGLSGSGSLGSGSGSLGSGS 

- 

0.2L20 GSLGSGSLGSGSLGSGSLGS - 

0.2L40 GSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGS - 

0.2L60 GSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGS 0.1 

0.2L120 GSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGS
GSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGSGSLGS 

- 

P    

0.05P20 GSGSGSGSGPSGSGSGSGSG - 

0.05P40 GSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGS - 

0.05P60 GSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSG 0.01 

0.05P120 GSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSG
SGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSGSGSGSGSGPSGSGSGSGSGS 

- 

0.1P20 GSGSPGSGSGSGSGPSGSGS - 

0.1P40 GSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGS  - 

0.1P60 GSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGS 0.01 

0.1P120 GSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGS
GSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGSGSGSPGSGSGSGSGPSGSGS 

- 

0.15P20 GSGPSGSGSPGSGSGSPGSG - 

0.15P40 GSGPSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGPSGS - 

0.15P60 GSGPSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGPSGSGSGPSGSGSPGSGSGSPGSG 0.01 



C.	S.	Sørensen	&	M.	Kjærgaard	(2019)	 	 	 	SI:	-	10	-	

0.15P120 GSGPSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGPSGSGSGPSGSGSPGSGSGSPGSGSG
PSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGSPGSGSGPSGSGSGPSGSGSPGSGSGSPGSGS 

- 

0.2P20 GSPGSGSPGSGSPGSGSPGS - 

0.2P40 GSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGS - 

0.2P60 GSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGS 0 

0.2P120 GSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSP
GSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGSGSPGS 

- 

0.25P24 GSPGSGPSGSPGSPGSGPSGSPGS - 

0.25P40 GSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGS - 

0.25P64 GSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPG
S 

0 

0.25P120 GSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSPG
SGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGSGPSGSPGS 

- 

0.33P21 GPSGPSGPSGPSGPSGPSGPS - 

0.33P42 GPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPS - 

0.33P60 GPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPS 0 

0.33P120 GPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPS
GPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPSGPS 

- 

0.5P20 GPSPGPSPGPSPGPSPGPSP - 

0.5P40 GPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSP - 

0.5P60 GPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSP 0 

0.5P120 GPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSP
GPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSPGPSP 

- 

PE    

0.05PE20 GSGSPGSGSGSGSGESGSGS - 

0.05PE40 GSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGS - 

0.05PE60 GSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGS 0.02 

0.05PE120 GSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGSGS
GSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGSGSGSPGSGSGSGSGESGSGS 

- 

0.1PE20 GSPGSGSEGSGSPGSGSEGS - 

0.1PE40 GSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGS - 

0.1PE60 GSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGS 0.03 

0.1PE120 GSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSP
GSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGSGSPGSGSEGS 

- 

0.167PE18 GPSGESGPSGESGPSGES - 

0.167PE42 GPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGES - 

0.167PE60 GPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGES 0.01 

0.167PE120 GPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPS
GESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGESGPSGES 

- 

0.33PE18 GPESPEGPESPEGPESPE        - 

0.33PE42 GPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPE - 

0.33PE60 GPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPE 0 

0.33PE120 GPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESP
EGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPEGPESPE 

- 

LE    

0.05LE20 GSGSLGSGSGSGSGESGSGS - 

0.05LE40 GSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGS - 

0.05LE60 GSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGS 0.04 
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0.05LE120 GSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSG
SLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGSGSGSLGSGSGSGSGESGSGS 

- 

0.1LE20 GSLGSGSEGSGSLGSGSEGS - 

0.1LE40 GSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGS - 

0.1LE60 GSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGS 0.06 

0.1LE120 GSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLG
SGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGSGSLGSGSEGS 

- 

0.167LE18 GLSGESGLSGESGLSGES - 

0.167LE42 GLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGES - 

0.167LE60 GLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGES 0.07 
 

0.167LE120 GLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGES
GLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGESGLSGES 

- 

0.33LE18 GLESLEGLESLEGLESLE      - 

0.33LE42 GLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLE - 

0.33LE60 GLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLE 0.41 

0.33LE120 GLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLES
LEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLEGLESLE 

- 

L+E    

0.1L_0.2E20 GSEGSLGSEGSEGSLGSEGS - 

0.1L_0.2E40 GSGESGLSGESGESGLSGESGESGLSGESGESGLSGESGS - 

0.1L_0.2E60 GSGESGLSGESGESGLSGESGSEGSLGSEGSEGSLGSEGSGESGLSGESGESGLSGESGS 0.08 

0.1L_0.2E120 GSGESGLSGESGESGSLGSEGSEGSLGSGESGESGLSGESGSEGSLGSEGSEGSGLSGESGESGL
SGSEGSEGSLGSEGSGESGLSGESGESGSLGSEGSEGSLGSGESGESGLSGESGS 

- 

0.1L_0.3E20 GSEGESLGESGESLGESEGS - 

0.1L_0.3E40 GSEGESLGSEGESEGSLGESEGSLGESEGSEGLSEGSEGS - 

0.1L_0.3E60 GSEGESGLSEGESGESLGSEGESEGSLGESGESLGSEGESEGSLGESGESEGLSGESEGS 0.14 

0.1L_0.3E120 GSEGESLGSEGESGESLGESGESEGSLGESGESEGSLGESGESEGSLGESGESEGSLGESGESLGS
EGESGESLGSEGESGESLGSEGESGESLGSEGESGESLGESGESEGSLGESEGS 

- 

0.1L_0.5E20 GESEEGLESEEGELSEEGES - 

0.1L_0.5E40 GESEEGESLEGEESEGLESEEGELSEGEESELGESEEGES - 

0.1L_0.5E60 GESEGEESELGESEEGELSEGEESELGESEEGESLEGEESEGLESEEGESLEGEESEGES 0.16 

0.1L_0.5E120 GESEGEESEGLESEEGESELGESEEGESLEGEESEGELSEGEESEGLESEEGESELGESEEGESLEG
ESEEGELSEGEESEGLESEGEESELGESEEGESLEGESEEGELSEGEESEGES 

- 

E+L    

0.1E_0.2L20 GSLGSEGSLGSLGSEGSLGS - 

0.1E_0.2L40 GSGLSGESGLSGLSGESGLSGLSGESGLSGLSGESGLSGS - 

0.1E_0.2L60 GSGLSGESGLSGLSGESGLSGSLGSEGSLGSLGSEGSLGSGLSGESGLSGLSGESGLSGS 0.10 

0.1E_0.2L120 GSGLSGESGLSGLSGSEGSLGSLGSEGSGLSGLSGESGLSGSLGSEGSLGSLGSGESGLSGLSGES
GSLGSLGSEGSLGSGLSGESGLSGLSGSEGSLGSLGSEGSGLSGLSGESGLSGS 

- 

RE    

0.1RE20 GSRGSGSEGSGSRGSGSEGS - 

0.1RE40 GSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGS - 

0.1RE60 GSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGS 0.09 
 

0.1RE120 GSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSR
GSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGSGSRGSGSEGS 

- 

0.2RE20 GSRGESRGESGRSEGRSEGS - 

0.2RE40 GRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGES - 
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0.2RE60 GRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGES 0.20 

0.2RE120 GRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRS
EGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGESGRSEGSRGES 

- 

0.25RE20 GRSEGRSEGRSEGRSEGRSE - 

0.25RE40 GRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSE - 

0.25RE60 GRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSEGRSE 0.14 

0.33RE18 GRESREGRESREGRESRE        - 

0.33RE42 GRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESRE - 

0.33RE60 GRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESRE 4.48 

0.33RE120 GRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRES
REGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESREGRESRE 

- 

KE    

0.1KE20 GSKGSGSEGSGSKGSGSEGS - 

0.1KE40 GSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGS - 

0.1KE60 GSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGS 0.08 
0.1KE120 GSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSK

GSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGSGSKGSGSEGS 
- 

0.2KE20 GSKGESKGESGKSEGKSEGS - 

0.2KE40 GKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGES - 

0.2KE60 GKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGES 0.17 

0.2KE120 GKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSE
GSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGESGKSEGSKGES 

- 

0.25KE20 GKSEGKSEGKSEGKSEGKSE - 

0.25KE40 GKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSE - 

0.25KE60 GKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSE 0.13 

0.25KE120 GKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSE 
GKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSEGKSE 

- 

0.33KE18 GKESKEGKESKEGKESKE        - 

0.33KE42 GKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKE - 

0.33KE60 GKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKE 2.47 

0.33KE120 GKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESK
EGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKEGKESKE 

- 

D    

0.05D20 GSGSGSGSGDSGSGSGSGSG  

0.05D40 GSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGS - 

0.05D60 GSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSG - 

0.05D120 GSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSGS
GSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSGSGSGSGSGDSGSGSGSGSGS 

0.02 

0.1D20 GSGSDGSGSGSGSGDSGSGS - 

0.1D40 GSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGS  - 

0.1D60 GSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGS - 

0.1D120 GSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGSG
SGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGSGSGSDGSGSGSGSGDSGSGS 

0.02 

0.2D20 GSDGSGSDGSGSDGSGSDGS - 

0.2D40 GSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGS - 

0.2D60 GSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGS - 

0.2D120 GSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGS
GSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGSGSDGS 

0,03 
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0.33D21 GDSGDSGDSGDSGDSGDSGDS - 

0.33D42 GDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDS - 

0.33D60 GDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGD
S 

- 

0.33D120 GDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGD
SGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSGDSG
DS 

0,04 

K   - 

0.05K20 GSGSGSGSGKSGSGSGSGSG  

0.05K40 GSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGS - 

0.05K60 GSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSG - 

0.05K120 GSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSG
SGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSGSGSGSGSGKSGSGSGSGSGS 

0.03 

0.1K20 GSGSKGSGSGSGSGKSGSGS - 

0.1K40 GSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGS  - 

0.1K60 GSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGS - 

0.1K120 GSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGS
GSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGSGSGSKGSGSGSGSGKSGSGS 

0.04 

0.2K20 GSKGSGSKGSGSKGSGSKGS - 

0.2K40 GSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGS - 

0.2K60 GSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGS - 

0.2K120 GSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSK
GSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGSGSKGS 

0.06 

0.33K21 GKSGKSGKSGKSGKSGKSGKS - 

0.33K42 GKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKS - 

0.33K60 GKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKSGKS - 

Y   0.08 

0.05Y20 GSGSGSGSGYSGSGSGSGSG  

0.05Y40 GSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGS - 

0.05Y60 GSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSG - 

0.05Y120 GSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSG
SGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSGSGSGSGSGYSGSGSGSGSGS 

0.02 

0.1Y20 GSGSYGSGSGSGSGYSGSGS - 

0.1Y40 GSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGS  - 

0.1Y60 GSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGS - 

0.1Y120 GSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSG
SYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGSGSGSYGSGSGSGSGYSGSGS 

0.02 

0.15Y20 GSGYSGSGSYGSGSGSYGSG - 

0.15Y40 GSGYSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGYSGS - 

0.15Y60 GSGYSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGYSGSGSGYSGSGSYGSGSGSYGSG - 

0.15Y120 GSGYSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGYSGSGSGYSGSGSYGSGSGSYGSGSGY
SGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGSYGSGSGYSGSGSGYSGSGSYGSGSGSYGSGS 

0.03 

0.2Y20 GSYGSGSYGSGSYGSGSYGS - 

0.2Y40 GSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGS - 

0.2Y60 GSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGSGSYGS 0.04 

 
*=	Predicted	using	AGADIR5,6	using	the	following	conditions:	pH	7.5,	T=	298K	and	I	=	0.2M.		
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Table	S2:	Power	law	fitting	parameters	and	diffusion	coefficients.	
	
Linker series Scaling coefficient (S.E.) Pre-factor [mM] (relative S.E.) D [10-11 m/s2]*  

(40 residue linker) 
GS -1.46 (0.07) 330 (31%) 6.96 

E    

0.05E -1.54 (0.03) 291 (12%) 6.51 

0.1E -1.81  0.07) 922 (30%) 6.57 

0.2E -2.08 (0.16) 1652 (84%) 6.55 

0.33E -2.15 (0.11) 1253 (54%) 6.55 

0.5E -2.05 (0.05) 414 (21%) 6.55 

R    

0.05R -1.54 (0.05) 237 (20%) 7.14 

0.1R -1.49 (0.004) 207 (2%) 5.52 

0.15R -1.75 (0.13) 360  (64%) 5.17 

0.2R -1.91 (0.16) 443 (77%) 8.39 

L    

0.05L -1.48 (0.11) 253 (55%) 6.00 

0.1L -1.50 (0.11) 253 (55%) 7.10 

0.15L -1.38 (0.04) 169 (16%) 6.57 

0.2L -1.41 (0.12) 124 (59%) 6.44 

P    

0.05P -1.54 (0.12) 239 (58%) 5.44 

0.1P -1.75 (0.04) 893 (17%) 6.33 

0.15P -1.69 (0.04) 598 (18%) 5.68 

0.2P -1.79 (0.09) 853 (18%) 6.67 

0.25P -1.72 (0.09) 615 (42%) 7.02 

0.33P -1.52 (0.06) 230 (29%) 7.92 

0.5P -1.73 (0.10) 278 (48%) n.d. 

PE    

0.05PE -1.55 (0.08) 274 (37%) 5.76 

0.1PE -1.67 (0.11) 324 (51%) 5.90 

0.167PE -1.95 (0.05) 605 (19%) 7.04 

0.33PE -2.10 (0.16) 664 (87%) 5.83 

LE    

0.05LE -1.60 (0.12) 345 (58%) 6.80 

0.1LE -1.75 (0.03) 521 (12%) 6.01 

0.167LE -1.96 (0.06) 750 (28%) 6.32 

0.33LE -2.23 (0.13) 1507 (65%) n.d. 

L+E    

0.1L_0.2E -2.16 (0.05) 1230 (23%) 6.30 

0.1L_0.3E -2.23 (0.08) 1033 (38%) 5.82 
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0.1L_0.5E -2.10 (0.10) 296 (47%) 5.63 

E+L    

0.1E_0.2L -1.74 (0.06) 524 (24%) 6.08 

RE    

0.1RE -1.52 (0.12) 257 (57%) 6.56 

0.2RE -1.38 (0.09) 141 (43%) 5.92 

0.25RE -1.35 (0.002) 103 (0.5%) 6.70 

0.33RE -0.99 (0.012) 32 (5%) 6.60 

KE    

0.1KE 1.69 (0.069) 1109 (36%) 7.32 

0.2KE 1.49 (0.083) 478 (46%) 6.37 

0.25KE Did not allow reliable fitting 6.70 

0.33KE -1.54 (0.11) 265 (71%) 5.23 

D    

0.05D -1.71 (0.10) 494 (47%) 5.59 

0.1D -1.92 (0.07) 1072 (32%) 6.42 

0.2D -2.10 (0.03) 964 (13%) 6.46 

0.33D -2.17 (0.13) 614 (69%) 5.70 

K    

0.05K -1.64 (0.03) 321 (14%) 5.67 

0.1K -1.86 (0.06) 624 (27%) 5.68 

0.2K -2.38 (0.02) 2838 (7%) 6.42 

0.33K -2.51 (0.07) 2138 (31%) 5.49 

Y    

0.05Y -1.56 (0.14) 385 (75%) 5.23 

0.1Y -1.11 (0.04) 73 (15%) 5.94 

0.15Y -1.34 (0.06) 195 (24%) 5.97 

0.2Y -1.2 (0.09) 111 (39%) 6.30 

*	Repeats	of	a	single	construct	indicates	a	standard	error	of	~10%,	which	is	likely	to	be	representative	for	the	whole	series.	
n.d.	=	not	determined.	
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