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Появившаяся в начале декабря 2019 года вирусная инфекция получила название коро-
навирус тяжелого острого респираторного синдрома-2 (SARS-CoV2). С начала пандемии
зарегистрировано более 40 миллионов случаев заражения и 1 миллиона смертей [5]. Бо-
лезнь поражает нижние дыхательные пути, вызывая такие симптомы, как жар, кашель
и недомогание [1]. В данный момент крайне необходима разработка как вакцины, так и
высокоспецифичных и эффективных противовирусных вмешательств.

Коронавирусы содержат на своей поверхности тримерный шиповидный гликопроте-
ин S. Он отвечает за распознавание рецептора, ангиотензинпревращающего фермента 2
(ACE2), и проникновение в клетку. Слияние мембран происходит за счёт изменения кон-
формации S белка [4]. Воздействием высокоаффинных антител можно заблокировать эти
изменения, в следствие чего вирион либо не будет прикрепляться к клетке, либо не сможет
произойти проникновение внутрь.

Для данной цели подходящим решением являются однодоменные антитела (VHH) вер-
блюдовых (HCAbs) [2], которые способны высокоэффективно связываться с антигенами-
мишенями несмотря на то, что они не имеют дополнительных точек контакта с антиге-
ном, обычно обеспечиваемых легкими цепями. Так как сайты связывания антигена HCAb
включают аминокислоты только из одного домена VHH, ДНК, кодирующая этот домен,
может быть легко клонирована и экспрессирована в бактериях для получения высоких
концентраций растворимого белка.

Для получения генетических последовательностей антител было проведено четыре им-
мунизации двух взрослых альпак с двухнедельным интервалом [3]. Одно животное было
иммунизировано целым тримером шиповидного белка, а второе - отдельным растворимым
рецептор-связывающим доменом. Источником генетического материала служат перифе-
рические лимфоциты. Выделенная РНК ревертируется и амплифицируется для дальней-
шего использования в создании фаговых библиотек с последующей селекцией и отбором
наиболее подходящих вариантов.

Основной целью проекта является получение серии различных высокоспецифичных к
S белку антител. Будет исследован их потенциал в качестве терапевтического агента для
лечения SARS-CoV2. Помимо получения образцов, влияющих на конформацию тримера,
могут быть отобраны варианты высокоаффинных антител для диагностического приме-
нения в тестах in vitro.
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