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Терапия онкологических заболеваний с помощью онколитических вирусов является
перспективной альтернативой традиционным методам лечения. Однако опухолевые клет-
ки значительно различаются по своей чувствительности к отдельным терапевтическим ви-
русным штаммам. Для формирования панели онколитических вирусов, их которых возмо-
жен отбор эффективных для каждого больного терапевтических штаммов требуется опре-
деление потребности вирусов в том или ином рецепторе, через который вирусы проникают
в клетку. Известно, что энтеровирусы человека используют несколько альтернативных по-
верхностных рецепторов. Это трансмембранные белки CAR или CXADR [1], CD155 или
PVR [2], относящиеся к суперсемейству иммуноглобулинов, белок CD55/DAF [3], прини-
мающий участие во взаимодействии с системой комплемента, скавенджер-рецептор типа
B2 (SCARB2) [4], интегрин 21 (VLA-2; рецептор коллагена и ламинина) [5] и молекула
межклеточной адгезии ICAM-1[6]. Для получения диагностической панели клеток, на ко-
торой возможно определение потребности различных штаммов энтеровирусов в том или
ином клеточном рецепторе с помощью технологии генного нокаутирования CRISPR/Cas9
нами получены клоны клеток HEK293T с нокаутом каждого из генов, кодирующих пе-
речисленные рецепторы (гены PVR, СXADR, CD55, ITGA2, SCARB2, ICAM1). После
верификации нокаутов с помощью проточной цитометрии, геномного секвенирования и
Вестрн блоттинга полученная панель клеток была использована для определения потреб-
ности в рецепторах 11 штаммов непатогенных энтеровирусов, выделенных из кишечника
здоровых детей. На основании полученных данных сформирована панель вирусов, разли-
чающихся по используемым рецепторам проникновения, которая далее будет тестирована
на онколитические свойства в экспериментах на культуре клеток и лабораторных живот-
ных.
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