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Вирусы растений обладают иммуностимулирующими свойствами и безопасны для человека, в свя-
зи с этим использование их в качестве основы для создания вакцин может быть многообещающим
подходом. Известно, что белок оболочки вируса мозаики альтернантеры способен in vitro образо-
вывать вирусоподобные частицы, которые стабильны в физиологических условиях и обладают
адъювантной активностью. Настоящая работа посвящена созданию рекомбинантного антигена ро-
тавируса А человека на основе эпитопа структурного белка VP6 ротавируса и белка оболочки вируса
мозаики альтернантеры в качестве носителя. Получен вектор для экспрессии, содержащий ген бел-
ка оболочки вируса мозаики альтернантеры (штамм MU), слитого с эпитопом ротавирусного белка
VP6. Иммуноблот-анализ химерного белка показал, что белок эффективно узнается коммерчески-
ми антителами к ротавирусу А, а значит, может быть применен для создания прототипа вакцины.
Изучена возможность образования рибонуклеопротеидов на основе химерного рекомбинантного
белка. Продемонстрировано, что рибонуклеопротеиды, полученные в результате взаимодействия
химерного рекомбинантного белка с нативными белком оболочки и РНК вируса мозаики альтер-
нантеры, узнаются антителами к ротавирусу А.

Ключевые слова: вирусы растений, вакцины, ротавирусная инфекция, ротавирус А человека, виру-
соподобные частицы, потексвирусы
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ВВЕДЕНИЕ
Ротавирусная инфекция считается одной из

главных причин острого гастроэнтерита у детей
до пяти лет, причем ежегодно от этого заболева-
ния погибает около 215 тыс. детей [1]. Кроме того,
ротавирус представляет опасность и для других
возрастных групп людей. Основные возбудители
ротавирусной инфекции у человека – штаммы,
относящиеся к группе А (более 90% всех инфек-
ций) [2]. Большое серологическое разнообразие
штаммов ротавируса А представляет серьезную
проблему для разработки вакцин. Существующие
в настоящие время вакцины против ротавирус-
ной инфекции представляют собой живые атте-
нуированные вакцины для перорального введе-
ния. К их недостаткам относят потенциальную
возможность реверсии препарата к патогенной

форме, риск возникновения новых вакцин-ассо-
циированных реассортантов вируса и инвагина-
ции кишечника (серьезное осложнение, вызван-
ное пероральным введением вакцины) [3, 4]. В
связи с этим создание рекомбинантной вакцины
против ротавируса А с парентеральным путем
введения – актуальная задача.

Структурные белки ротавируса образуют трех-
слойный капсид. Внутренний слой состоит из ди-
меров белка VP2, промежуточный слой сложен из
тримеров белка VP6, наружный слой представлен
тримерами белка VP7 и тримерами белка VP4, ко-
торые образуют шипы. Для проникновения виру-
са в клетку необходим протеолиз VP4 с образова-
нием фрагментов VP5* и VP8* [5]. Основные ан-
тигены ротавируса – VP6, VP7, VP5* и VP8*.
Согласно литературным данным, структурный

Сокращения: ВМАльт – вирус мозаики альтернантеры; БО – белок оболочки; ВПЧ – вирусоподобные частицы; РНП –
рибонуклеопротеиды.

УДК 576.315.42

МОЛЕКУЛЯРНАЯ БИОЛОГИЯ КЛЕТКИ



МОЛЕКУЛЯРНАЯ БИОЛОГИЯ  том 54  № 2  2020

РЕКОМБИНАНТНЫЙ АНТИГЕН РОТАВИРУСА 279

белок VP6 ротавируса высоко консервативен:
87% его аминокислотной последовательности со-
храняется неизменной у штаммов группы A [6].
VP6 играет важную роль в развитии иммунного
ответа: основные антитела, продуцируемые в от-
вет на естественную ротавирусную инфекцию,
специфичны именно к белку VP6. Показано, что
эпитоп белка VP6 (RLSFQLMRPPNMTP) спосо-
бен активировать сильный протективный иммун-
ный ответ, сравнимый с иммунным ответом, со-
зданным при иммунизации белком VP6 [7]. Имен-
но поэтому этот эпитоп можно рассматривать в
качестве перспективного кандидата для включе-
ния в состав рекомбинантных вакцин против рота-
вируса.

Существуют различные стратегии разработки
рекомбинантных вакцин. Основные подходы при
создании таких вакцин против ротавируса – субъ-
единичные рекомбинантные вакцины, содержа-
щие отдельные белки ротавируса, и вакцины на
основе вирусоподобных частиц (ВПЧ) из ротави-
русных белков или на основе белков других виру-
сов [3]. В том числе перспективным представляет-
ся использовать для получения ВПЧ белки обо-
лочки вирусов растений, которые безопасны для
человека, обладают эффективными иммуностиму-
лирующими свойствами, а их получение не требу-
ет больших финансовых затрат [8]. Один из расти-
тельных вирусов, обладающий иммуностимули-
рующими свойствами, – вирус мозаики
альтернантеры (ВМАльт) [9]. ВМАльт относится
к роду Potexvirus, семейство Alphaflexiviridae. Ви-
рионы ВМАльт имеют нитевидную форму, шири-
ну 13.5 нм и длину 570 нм [10]. Белок оболочки
(БО) ВМАльт состоит из 207 аминокислотных
остатков, имеет молекулярную массу 22 кДа и
способен образовывать нитевидные ВПЧ in vitro в
отсутствие РНК. Ранее нами показано [11], что,
как и вирионы, ВПЧ ВМАльт обладают адъ-
ювантными свойствами. ВПЧ ВМАльт составля-
ют 15.2 нм в диаметре, могут иметь длину от 60 до
2000 нм и стабильны в физиологических условиях
[10, 12]. Таким образом, БО ВМАльт можно рас-
сматривать как перспективный носитель чуже-
родных эпитопов (антигенных детерминант) для
разработки рекомбинантных вакцин.

Цель работы – получение рекомбинантного
антигена ротавируса А человека на основе эпито-
па белка VP6 и БО ВМАльт в качестве носителя, а
также изучение возможности его использования
в качестве компонента кандидатной вакцины
против ротавируса А.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Выделение вируса, вирусной РНК и белка обо-

лочки. Препарат ВМАльт (штамм MU) получали
из зараженных растений табака (Nicotiana ben-
thamiana) [10]. РНК выделяли методом феноль-

ной депротеинизации, БО ВМАльт выделяли ме-
тодом солевой депротеинизации с 2 M LiCl.

Получение БО ВМАльт, слитого с эпитопом ро-
тавирусного белка VP6. Нуклеотидная последова-
тельность, кодирующая рекомбинантный БО
ВМАльт, слитый с эпитопом ротавирусного бел-
ка VP6, получена на матрице плазмиды, содержа-
щей кДНК-копию генома ВМАльт, штамм MU
(GenBank: FJ822136.1) [13]. В гене БО ВМАльт про-
вели оптимизацию нуклеотидной последователь-
ности для экспрессии в бактериальной системе,
для чего кодоны, редко встречающиеся в клетках
Escherichia coli, заменили на наиболее характерные
для этих клеток (https://www.genscript.com/tools/
codon-frequency-table). Прямой праймер 5'-ATA-
CTCATGAGTACTCCATTTCCTCAAGTCACCCA-
GGAACAGATTGAC-3', содержащий сайт рестрик-
ции PagI, и обратный праймер 5'-GTATGGATC-
CCGGCGTCATGTTCGGCGGGCGCATCAGT-
TGGAATGACAAACGCTCCGGTGGTGGGAG-
GTATTG-3', содержащий нуклеотидную после-
довательность, кодирующую эпитоп ротавируса, и
сайт рестрикции BamHI, использовали для по-
лучения нуклеотидной последовательности,
кодирующей БО ВМАльт, на С-конце слитый с
эпитопом ротавируса. Все генно-инженерные
манипуляции с рекомбинантной ДНК проводи-
ли по стандартным методикам [14]. Рекомби-
нантную ДНК, кодирующую БО ВМАльт, сли-
тый с эпитопом ротавирусного белка VP6, разре-
зали эндонуклеазами рестрикции PagI и BamHI
(“Thermo Fisher Scientific”, США) по соответ-
ствующим сайтам и затем сшивали с вектором
pQE-60 (QIAGEN) ДНК-лигазой Т4 (“Fermentas”,
Литва). Полученной плазмидой трансформиро-
вали клетки E. сoli штамма SG[pREP4]. После ин-
дукции экспрессии рекомбинантный белок очи-
щали с помощью аффинной хроматографии на
Ni-NTA-агарозе (“Qiagen”, Германия) c исполь-
зованием 6 М гуанидинхлорида и 8 M мочевины в
соответствии с протоколом [15]. Полученный
препатрат диализовали против деионизирован-
ной воды Milli-Q (“Merck Millipore”, США) в те-
чение 4 ч со сменой воды каждый час.

Иммуноблот-анализ. После электрофореза в
градиентном 8–20%-ном полиакриламидном ге-
ле с додецилсульфатом натрия (ДСН-ПААГ) бел-
ки из геля переносили на мембрану Hybond-P из
поливинилиденфторида (“Amersham”, США) с
помощью системы электропереноса Pierce Power
Blotter (“Thermo Scientific”, США). При анализе
рибонуклеопротеиновых комплексов (РНП)
электрофорез проводили в 1%-ном агарозном ге-
ле, после чего материал переносили на мембрану
Hybond-P с помощью влажного переноса в экси-
каторе в течение ночи при комнатной температу-
ре. В обоих случаях после переноса мембрану обра-
батывали первичными козьими поликлональными
антителами к ротавирусу А (ab31435, “Abcam”, Ве-
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ликобритания) в разведении 1 : 1500 и затем вто-
ричными антителами против IgG козы, конъюги-
рованными с пероксидазой хрена (“Promega”,
США), в разведении 1 : 10000. Мембрану обраба-
тывали ECL-субстратом (“Amersham”, США) и
детектировали хемилюминесцентный сигнал с
помощью системы гель-документирования
ChemiDoc XRS+ (“Bio-Rad”, CША).

Инкубация РНК с белками. Инкубацию РНК с
белками проводили в 0.01 М цитратном буфере
(pH 4.0), оптимальном для полимеризации БО
ВМАльт [12], в объеме 20 мкл в массовом соотно-
шении 1 : 7 или 1 : 14 при комнатной температуре
в течение 20 мин.

Электронная микроскопия. Исследуемые пре-
параты наносили на медные сетки для элек-
тронной микроскопии, покрытые коллодиевой
пленкой с углеродным напылением, как описа-
но ранее [16]. Наблюдения проводили с помо-
щью просвечивающего электронного микро-
скопа JEOL JEM-1400 (“JEOL”, Япония) при на-
пряжении 80 кВ с цифровой фотокамерой
Olympus Quemesa, используя программное обес-
печение iTEM (“Olympus Soft Imaging Solutions
GmbH”, Германия).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Рекомбинантый БО ВМАльт, слитый

с эпитопом ротавируса А

Получен рекомбинантный БО ВМАльт (штамм
MU), содержащий на С-конце последовательность
RV14 эпитопа белка VP6 ротавируса А (289–302 а.о.,
RLSFQLMRPPNMTP). Этот рекомбинантный
белок получил название ER6 (Epitope of Rotavirus
protein VP6). Cхема строения ER6 представлена
на рис. 1a. Электрофоретический анализ выде-
ленного ER6 выявил полосу, которая по своей
электрофоретической подвижности соответствует
молекулярной массе 25 кДа (рис. 1б, дорожка 2),
что согласуется с расчетным значением, получен-
ным с использованием программы ProtParam
(http://www.expasy.org). Наличие в составе полу-
ченного белка участков аминокислотной после-
довательности, распознаваемых антителами к ро-
тавирусу А, подтверждено иммуноблот-анализом
(рис. 1в, дорожка 2). Примеси белка с более высо-
кой молекулярной массой в пробе с ER6 также вза-
имодействовали с антителами, а значит, с большой
вероятностью, представляют собой мультимерную
форму белка ER6.

РНП с белком ER6 и БО ВМАльт

Смесь РНК ВМАльт с белками инкубировали
в соотношении 1 : 7 или 1 : 14, подобно схемам в
сходных эспериментах с другим представителем
семейства Potexvirus: Х-вирусом картофеля [17,

18]. Инкубацию белков и вирусной РНК проводи
в следующих вариантах: 1 мкг РНК с 7 мкг натив-
ного БО ВМАльт, выделенного из вируса, (рис. 2,
дорожка 2); 1 мкг РНК со смесью 7 мкг нативного
БО ВМАльт и 7 мкг рекомбинантного ER6 (рис. 2,
дорожка 3); 1 мкг РНК с 7 мкг рекомбинантного
ER6 (рис. 2, дорожка 4). В качестве контроля на
гель наносили 1 мкг проинкубированной в тех же
условиях РНК без белка (рис. 3, дорожка 1).

Методом торможения в геле показано, что в
случае, когда РНК инкубировали одновременно с
двумя белками, БО ВМАльт и рекомбинантным
ER6, наблюдали классическую картину образова-
ния РНП: полоса в геле, соответствующая сво-
бодной РНК, исчезает, а вместо нее появляются
продукты с большей молекулярной массой, кото-
рые соответствуют РНП различного размера (рис. 2,
дорожка 3). Следует отметить, что в этом случае
детектировали также РНК, задержавшуюся на
уровне старта. В препаратах, содержащих только
один белок – нативный БО ВМАльт (рис. 2, до-
рожка 2) или рекомбинантным ER6 (рис. 2, до-
рожка 4), – вся РНК оставалась на старте.

Рис. 1. ER6 – рекомбинантный белок, содержащий
эпитоп ротавируса А. a – Схема строения рекомби-
нантного белка ER6: RV14 – эпитоп белка VP6 рота-
вируса А (RLSFQLMRPPNMTP), His6 – последова-
тельность из шести гистидинов. б – Электрофорети-
ческий анализ ER6 в 8–20%-ном ДСН-ПААГ. Гель
окрашен Кумасси G-250. в – Иммуноблот-анализ ре-
комбинантного белка ER6 с антителами к ротавирусу А.
б, в: 1 – ВТМ (отрицательный контроль), 2 – ER6, 3 –
маркеры молекулярной массы (“Thermo scientific”),
значения молекулярных масс указаны в кДа. Первич-
ные антитела – коммерческие поликлональные антите-
ла к ротавирусу А. Вторичные антитела – антивидовые
антитела, конъюгированные с пероксидазой хрена.
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Изучение морфологии полученных РНП

Методом просвечивающей электронной мик-
роскопии проанализированы продукты взаимо-
действия РНК ВМАльт с БО ВМАльт (рис. 3в) и
ER6 (рис. 3г, д) по отдельности и со смесью БО
ВМАльт и ER6 (рис. 3е). В качестве контролей ис-
пользовали препараты БО ВМАльт (рис. 3а) и
ER6 (рис. 3б), проинкубированные в условиях об-
разования РНП (0.01 М цитратный буфер, pH 4.0)
в отсутствие РНК. Показано, что БО ВМАльт в
этих условиях образует нитевидные ВПЧ, превы-
шающие по длине вирионы ВМАльт [10] (рис. 3а).
Морфология таких ВПЧ не изменялась при до-
бавлении РНК (рис. 3в).

Напротив, как свободный (рис. 3б), так и про-
инкубированный с РНК (рис. 3г) белок ER6 обра-
зовывал агрегаты. Однако в случае инкубации
РНК с ER6 редко встречались агрегаты, по морфо-
логии напоминающие скопление частиц (рис. 3д).

При исследовании препарата, в котором РНК
ВМАльт инкубировали со смесью БО ВМАльт и
белка ER6, наблюдали другую картину сборки
РНП: присутствовали частицы различной длины,
визуально сходные по морфологии с вирионами
ВМАльт (рис. 3е). Эти данные, наряду с результа-
тами, полученными методом торможения в геле,
позволили нам предположить, что в этом случае

происходит мозаичная сборка РНП, в которой при-
нимает участие не только нативный БО ВМАльт, но
и белок ER6.

ER6 в составе РНП сохраняет антигенную 
специфичность ротавируса А

Оценку антигенной специфичности белка ER6
в составе РНП, полученных при взаимодействии
ER6 и БО ВМАльт с вирусной РНК, проводили ме-
тодом иммуноблот-анализа. Для этого РНП после
электрофореза в агарозном геле переносили на
мембрану методом влажного переноса. РНП, обра-
зованные при инкубации РНК со смесью белков
ER6 и нативного БО ВМАльт, специфически
узнавались поликлональными антителами к ро-
тавирусу А (рис. 4, дорожка 1), что демонстрирует
сохранение белком ER6 антигенной специфич-
ности ротавируса в составе РНП. При анализе
препаратов, полученных в результате инкубации
РНК только с ER6, антителами также детектиро-
вались продукты их взаимодействия (рис. 4, до-
рожка 3). Однако электрофоретическая подвиж-
ность этих продуктов была больше, чем РНП, по-
лученных при взаимодействии РНК со смесью
двух белков. Не обнаружено взаимодействия ан-

Рис. 2. Анализ РНП методом торможения в геле. 1 –
РНК ВМАльт (контроль); 2 – РНК + БО ВМАльт (1 : 7);
3 – РНК ВМАльт + БО ВМАльт + ER6 (1 : 7 : 7); 4 –
РНК ВМАльт + ER6 (1 : 7). Электрофорез в 1%-ном
агарозном геле. Окрашивание бромистым этидием. В
скобках указано соотношение вирусной РНК и белка
(БО ВМАльт и/или ER6).

1 2 3 4

Рис. 3. Анализ продуктов инкубации ER6 и БО
ВМАльт c вирусной РНК. а – БО ВМАльт; б – ER6;
в – РНК ВМАльт + БО ВМАльт (1 : 7); г, д – РНК
ВМАльт + ER6 (1 : 7); е – РНК ВМАльт + БО ВМАльт +
+ ER6 (1 : 7 : 7). Просвечивающая электронная мик-
роскопия. Контрастирование 2%-ным уранилацета-
том. В скобках указано соотношение вирусной РНК и
белка (БО ВМАльт и/или ER6). Размер масштабной
метки: а, в, д – 200 нм; б – 600 нм; г, е – 400 нм. 

а б

в г
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тител к ротавирусу А с материалом, нанесенным
на дорожку 2 (БО ВМАльт + РНК ВМАльт).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Нами изучена возможность создания антигена
ротавируса на основе БО растительного вируса
ВМАльт и эпитопа RV14 белка VP6 ротавируса А
(289–302 а.о., RLSFQLMRPPNMTP). Согласно
литературным данным, этот эпитоп индуцировал
сильный протективный иммунный ответ у мы-
шей, сравнимый с таковым при иммунизации
полноразмерным белком VP6 [7]. Данный уча-
сток консервативен для ряда штаммов группы A
[6] и может рассматриваться как многообещаю-
щая антигенная детерминанта для разработки
вакцин против ротавирусной инфекции.

В качестве носителя для усиления иммуноген-
ных свойств этого эпитопа мы выбрали белок
оболочки растительного вируса – ВМАльт
(штамм MU). Согласно нашим предыдущим дан-
ным, как вирионы, так и ВПЧ ВМАльт, обладают
адъювантными свойствами [9], что позволяет на-
деяться, что БО ВМАльт, формируя ВПЧ или
РНП, будет эффективно усиливать иммунный от-
вет на эпитоп белка VP6 ротавируса А. Основыва-
ясь на работе Tremblay с соавт. [19], в которой по-
казано, что C-конец БО близкородственного ви-
руса – вируса мозаики папайи, – собранного в
ВПЧ, экспонирован наружу, мы предположили,
что при образовании ВПЧ или РНП из БО ВМАльт
его С-конец будет тоже экспонирован. Следова-
тельно, эпитоп ротавируса будет доступен для
распознавания иммунной системой.

В результате работы создана генетическая кон-
струкция, кодирующая химерный рекомбинант-
ный белок оболочки ВМАльт, слитый с эпитопом
ротавирусного белка VP6. Продемонстрировано,
что полученный рекомбинантный белок ER6 спе-
цифически узнается коммерческими поликло-
нальными антителами к ротавирусу А и, следова-
тельно, его можно использовать как рекомби-
нантный антиген ротавируса А.

Изучена возможность формирования РНП с
белком ER6. Для этого РНК ВМАльт инкубиро-
вали с нативным БО ВМАльт (контроль), ER6
или в присутствии обоих белков. Для получения
РНП мы использовали соотношения белка (БО
ВМАльт и/или ER6) и РНК, отработанные ранее
в нашей лаборатории для получения РНП другого
потексвируса – Х-вируса картофеля [17, 18]. Ис-
пользуя для анализа метод торможения в геле, мы
обнаружили формирование РНП разной молеку-
лярной массы в препарате РНК + БО ВМАльт +
ER6. Последующий анализ методом электронной
микроскопии подтвердил наличие частиц раз-
личной длины, схожих по морфологии с вирио-
нами ВМАльт. При анализе инкубационной сме-

си вирусной РНК с каждым из белков в отдельно-
сти методом торможения в геле детектировали
задержку материала в геле на уровне старта. Дан-
ные, полученные ранее в нашей лаборатории,
свидетельствуют о том, что наличие гистидино-
вых остатков может приводить к неспецифиче-
ской агрегации рекомбинантного белка с РНК
[20]. Этот факт может объяснить наблюдавшуюся
задержку РНК в геле на уровне старта в пробе с ре-
комбинантным белком ER6. БО ВМАльт в услови-
ях формирования РНП, по данным электронной
микроскопии, образовывал длинные нитевидные
ВПЧ, что согласуется с ранее опубликованными
данными [12]. Добавление РНК в выбранных усло-
виях не повлияло на степень полимеризации БО
ВМАльт. Можно предположить, что длинные ни-
тевидные ВПЧ механически препятствовали про-
движению РНК в геле. Однако в препарате ER6 с
РНК, наряду с агрегатами, изредка регистрирова-
ли появление структур, напоминающих по мор-
фологии скопления частиц (рис. 3д), которые от-
сутствовали в образце ER6 без РНК. На основа-
нии этих результатов можно предположить, что
эти структуры представляют собой продукты спе-

Рис. 4. ER6 в составе РНП сохраняет антигенную спе-
цифичность ротавируса А. 1 – РНК ВМАльт + БО
ВМАльт + ER6 (1 : 7 : 7); 2 – РНК ВМАльт + БО
ВМАльт (1 : 7) (отрицательный контроль); 3 – РНК
ВМАльт + ER6 (1 : 7). Иммуноблот-анализ. Первич-
ные антитела – коммерческие поликлональные анти-
тела к ротавирусу А. Вторичные антитела – антивидо-
вые антитела, конъюгированные с пероксидазой хре-
на. В скобках указано соотношение вирусной РНК и
белка (БО ВМАльт и/или ER6).

1 2 3
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цифического взаимодействия рекомбинантного
белка ER6 c вирусной РНК. Следовательно, мож-
но сделать вывод, что ER6 взаимодействует с ви-
русной РНК, но это взаимодействие не приводит
к образованию РНП. В то же время инкубация
вирусной РНК одновременно с двумя белками
(ER6 и БО ВМАльт) приводит к образованию
РНП различной длины, сходных по морфологии
с вирионами ВМАльт, которые, предположитель-
но, представляют собой результат мозаичной
сборки. Интересно отметить, что добавление бел-
ка ER6 к РНК и БО ВМАльт препятствовало об-
разованию протяженных по длине ВПЧ ВМАльт.
Результат иммуноблот-анализа РНП, получен-
ных при совместной инкубации ER6, БО ВМАльт
и вирусной РНК, с поликлональными антитела-
ми к ротавирусу А подтверждает, что образовав-
шиеся РНП содержат химерный белок ER6, кото-
рый сохраняет свою антигенную специфичность
в составе РНП. Агрегаты ER6 с РНК также взаи-
модействовали с поликлональными антителами к
ротавирусу А. Ранее нами показано, что эффек-
тивным иммуностимулирующим потенциалом
обладают ВМАльт и ВПЧ ВМАльт, сопоставимые
по размерам с вирионами [11]. Следовательно,
наибольший интерес для разработки кандидат-
ной вакцины представляют именно РНП, полу-
ченные в результате взаимодействия РНК с БО
ВМАльт и ER6 одновременно.

Таким образом, в ходе работы получены РНП,
состоящие из вирусной РНК, нативного БО
ВМАльт и рекомбинантного ER6. Показано, что
ER6 сохраняет свою антигенную специфичность в
составе полученных РНП. Данный результат об-
надеживает, и позволяет предположить, что в
дальнейшем полученные с участием ER6 и других
антигенных детерминант ротавируса РНП станут
основой для создания безопасной кандидатной
рекомбинантной вакцины против ротавирусной
инфекции.

Работа выполнена при поддержке Россий-
ского фонда фундаментальных исследований
(грант № 18-34-00006мол_а) и Программы Пре-
зидиума РАН.
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честве объектов исследований.
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RECOMBINANT ROTAVIRUS ANTIGEN BASED ON ALTERNANTHERA 
MOSAIC VIRUS COAT PROTEIN

E. M. Ryabchevskaya1, *, E. A. Evtushenko1, M. V. Arkhipenko1, E. K. Donchenko1,
N. A. Nikitin1, J. G. Atabekov1, 2, and O. V. Karpova1
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*e-mail: eryabchevskaya@gmail.com

Plant viruses possess strong immunostimulating properties and are safe for humans, thus, plant viruses are
suitable foundation for the design of novel vaccines. Coat protein of Alternanthera mosaic virus is capable of
forming virus-like particles, which are stable under physiological conditions and have adjuvant properties.
Here we present a human rotavirus A recombinant antigen based on epitope of rotavirus structural protein
VP6 and Alternanthera mosaic virus coat protein as a carrier. Expression vector, containing gene of Alternan-
thera mosaic virus (MU strain) coat protein fused with the epitope of rotavirus protein VP6, was designed. By
immunoblot analysis we show that chimeric protein is effectively recognized by commercial polyclonal anti-
bodies to rotavirus and, therefore, is a suitable candidate for vaccine prototype development. Chimeric re-
combinant protein takes part in ribonucleoproteins formation by interacting with both native coat protein of
Alternanthera mosaic virus and the RNA; these complexes are recognized by anti-rotavirus antibodies.

Keywords: plant viruses, vaccines, rotavirus infection, virus-like particles, potexvirus
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