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Мультиформная глиобластома (ГБ) - наиболее распространённое и злокачественное
внутричерепное новообразование головного мозга. Высокий уровень устойчивости к тера-
пии и злокачественности ГБ имеет положительную ассоциацию с мутантной изоформой
рецептора эпидермального фактора роста (EGFR) - EGFRvIII [1,2]. При этом благода-
ря тому, что EGFRvIII специфически экспрессируется в опухолевых клетках, он является
отличной мишенью для терапии ГБ. В 2014 году были опубликованы данные о ДНК-ап-
тамере U2, обладающем высокой аффинностью к EGFRvIII[3]. Позже были опубликованы
данные о терапевтической эффективности аптамера U2 [4].

В рамках данной работы мы создали укороченную модифицированную форму апта-
мера U2, которая получила название - Gol1. Благодаря сохранению активного центра,
аптамер Gol1также обладает высокой специфичностью к EGFRvIII.

Для исследований была отобрана культура ГБ человека - G01, которая относится к
Grade IV и фенотипу IDH-, что имеет положительную ассоциацию со степенью злокаче-
ственности и агрессивности клеток опухоли. В результате трансфекции были получены
G01-EGFRvIII клетки, которые при дальнейшем апто- и иммуноцитохимическом окраши-
вании продемонстрировали более высокую конкурентоспособность связывания с EGFRvIII

аптамера Gol1 по сравнению с U2 и моноклональными антителами к EGFRvIII.
Параллельно была проведена оценка антипролиферативных свойств аптамеров U2 и

Gol1 на клетках культуры G01 при использовании MTS-теста и клеточного анализато-
ра в реальном времени xCELLigence. По результатам MTS-теста был продемонстриро-
ван антипролиферативный эффект аптамеров U2 и Gol1 в трех разных концентрациях
(5,10 и 20 мкМ), при этом аптамер Gol1 показывает более выраженный антипролифера-
тивный эффект в меньших концентрациях. Результаты исследования при использовании
xCELLigence подтверждают результаты MTS-теста.

Таким образом, в рамках данной работы был представлен аптамер Gol1, специфичный
к EGFRvIII. Помимо того, что Gol1 является укороченной модифицированной формой
аптамеры U2, что делает его синтез менее затратным, он продемонстрировал себя как
более эффективную молекулу для дальнейшей визуализации и терапии ГБ.

Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства науки и высшего образо-
вания Российской Федерации (соглашение №075-15-2020-809, вн. номер 13.1902.21.0030).
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