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Одним из плеяды амилоидогенных белков является прионный белок, возбудитель та-
ких наследственных и инфекционных заболеваний, как почесуха овец (скрепи), губча-
тая энцефалопатия коров, а также синдром Крейцфельда-Якоба и синдром Герстманна-
Штройслера-Шейнкера [1]. Для обозначения этого инфекционного агента Прузинер ввёл
термин «прион» (prion, proteinacious infectious particles) или PrP (prion protein) - очи-
щенный белок возбудителя скрепи [4]. PrP может существовать в двух конформацион-
ных состояниях: в растворимой форме PrPC и в виде нерастворимых протеазоустойчи-
вых амилоидных фибрилл PrPSc, накапливающихся в нервных клетках и в межклеточ-
ном пространстве и вызывающих дегенерацию тканей мозга [1]. Фрагменты амилоидных
фибрилл PrP попадают в ЦНС и прoвоцируют амилоидную агрегацию клеточного PrPC,
который присутствует в организме млекопитающих. Было показано, что PrPSc отлича-
ется от нормального PrPC своей вторичной структурой, а именно, преобладанием 𝛽-
структур, содержание которых увеличивается от 3% до 43% [3].

Клеточные модели воздействия различных форм прионного белка на нервные клетки
необходимы для лучшего понимания механизма развития амилоидогенных заболеваний,
причин и механизмов токсичности прионного белка.

Нами были получены олигомеры и фибриллы рекомбинантного овечьего прионного
белка, размеры которых мы оценили с помощью метода динамического лазерного свето-
рассеяния. Согласно литературным данным, олигомеры прионного белка обладают боль-
шей нейротоксичностью, чем фибриллы, и именно олигомеры являются главным пере-
носчиком инфекции [2]. Мы оценили выживаемость клеток нейробластомы SH-SY5Y при
добавлении во внеклеточную среду различных концентраций мономеров, олигомеров и
фибрилл прионного белка с помощью МТТ-теста и красителя резазурина. Кроме того,
мы измерили флуоресценцию тиофлавина Т при связывании с полученными фибриллами
приона и установили, каким образом количество амилоидных структур в фибриллах при-
онного белка взаимосвязано с их токсическим действием на клетки нейробластомы SH-
SY5Y.
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