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Вспышка заболевания COVID-19, вызванная вирусом SARS-CoV-2, до сих пор вызы-
вает опасения наряду с другими респираторными заболеваниями. По данным всемирной
организации здравоохранения с ноября 2019 года число зараженных составило более 688
миллионов лабораторно подтвержденных случаев COVID-19 во всем мире и более 6 милли-
онов летальных случаев [5]. Было доказано, что вакцинация – один из наиболее значимых
способов борьбы с пандемией [1]. Одними из перспективных кандидатов в вакцины явля-
ются вакцины на основе вирусоподобных частиц, лишенные недостатков других вакцин-
ных платформ. Среди таких недостатков можно выделить риск реверсии патогенности и
генетической изменчивости у живых аттенуированных вакцин, низкая иммуногенность и
низкий выход инактивированных вакцин, низкая эффективность и стабильность субъеди-
ничных вакцин, возможные осложнения, как тромбоцитопения и миокардит, связанные с
некоторыми аденовирусными векторными вакцинами и РНК-вакцинами [2].

Известно, что структурными белками вируса SARS-CoV-2 являются шиповидный (S),
мембранный (М), оболочечный (Е) и нуклеокапсидный (N) [3, 4]. В связи с этим было
необходимо получить два типа вирусоподобных частиц. Первый тип содержит все струк-
турные белки коронавируса S, M, N и E и является целевым продуктом. Второй тип содер-
жит белки M, N, и Е, его планируется использовать в качестве контроля при проведении
исследований иммуногенности. В рамках данной работы использовали бакуловирусную
систему экспрессии в силу ее преимуществ, а именно: высокий выход продукта, правиль-
ные пути посттрансляционных модификаций, а также возможностью культивирования
культуры клеток насекомых в суспензионной форме в бессывороточной среде.

Для получения вирусоподобных частиц культуру клеток Sf9 коинфицировали бакуло-
вирусами, несущими целевые гены с последующим сбором продукта. Клеточный осадок
отделяли от культуральной жидкости центрифугированием и подвергали криодеструкции.
Супернатант отделяли от клеточного дебриса и очищали методом ультрацентрифугирова-
ния через сахарозную подушку и ступенчатый сахарозный градиент. Фракции анализиро-
вали методом вестерн-блот гибридизации, очищали от сахарозы и анализировали методом
электронной микроскопии. Образцы содержали округлые объекты, которые по размерам
и форме могли бы быть интерпретированы как частицы коронавируса с шиповидным бел-
ком и без шиповидного белка.
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Рис. : Электронная микроскопия образцов, содержащих вирусоподобные частицы корона-
вируса с шиповидным белком (А) и без шиповидного белка (Б).
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