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CoBpeMeHHasI AIUIeMHUOJIOTHYecKass 00CTaHOBKA, B TOM 4Yncie HOBBI BUpyc SARS-CoV-2 u ero Beicokast
MYTareHHOCTb, TPEOYIOT MIPUHIIMITHAIBLHO HOBBIX CPOKOB CO3IaHMSI BAKIIMH, YTO MOXET OBITh IOCTUTHYTO
TOJILKO 32 CUeT MPUMEHEHHSI COBPEMEHHBIX BBIUYMCIUTETbHBIX TEXHOJIOTUI U MonearpoBaHusi. C UCTONb-
30BaHMEM METOI0B UMMYHOMH(OPMATUKU HaliIeHbI SITUTOIIBI B CTlaiikoBoM 6esike Bupyca SARS-CoV-2,
IUJTsl HAaliIEHHBIX 3IUTOMOB MpeIcKa3aHbl UX aJUIEPTeHHOCTb U MMMYHOT€HHOCTb, TTOKa3aHOo, UTO Ha OCHOBE
aHHBIX SIIUTOIIOB BO3MOXHO CKOHCTPYMpPOBaTh BaKIUHY IIpoTuB SARS-CoV-2.
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BBEIAEHUE

M3BectHO, uTo SARS-Co0V-2 [1] — 2TO BUpYC, BbI-
3bIBAIONIII Ype3BBIYAIHO OmacHoe 3a0ojeBaHue
COVID-19 [2], KoTopoe MOKeT IpoTeKaTh KakK B JIET-
Koit ¢opme [3], Tak U OGECCUMIITOMHO, a TaKXe B
KpaliHe TsDKenoii (hopMme, IIpuBoOAsIeil K cMepTH [4].
CylIecTBYIOT MOAXOOBI K JIEYSHHUIO 3TOTO 3a00JieBa-
HUSI, B TOM YUCJIe Psi BAaKLIMH pa3IMYHOTO TUIIA Teii-
ctBUsl. OIHAKO BBICOKASI MyTareHHOCTh BUpYcCa TP~
BOJIUT K TOMY, YTO CTapble BAKLIMHBI CTAHOBSITCSI ME-
Hee OS(@EeKTUBHBIMMA WJIM BOOOIIE MNepecTaioT
JIeiicTBoBaTh. Takum 00pa3oM, CyILIeCTByeT HeO00X0-
JIUMOCTb OBICTPO pearupoBaTh Ha MOSIBJICHUE HOBBIX
mramMmMoB SARS-CoV-2.

Haxkoruienue 60ab1Ioro oobemMa TeHEeTUYECKOM
nH(oOpMaLMU B eAMHOM 0a3¢e U pa3BUTHE OMOMHDOP-
MaTUYECKUX MHCTPYMEHTOB MO3BOJISIOT PACCUUTHI-
BaTh LEJIEBYIO MOJIE/Ib BaKIIMHBI C YYETOM IIPOTHO3a
MMMYHHOTO OTBETa XO3sMHA W TeHETUYECKOM WH-
¢opmanuu naroreHa. Co3gaHue BaKIIMHBI HA OCHOBE
TexHonornu pekomomHanTHoi JJHK 1mo3BosseT co-
KpaTUTh CPOK CO3IAaHUST BAKLIMHBI.

HWII “KypuyaTtoBcKuii MHCTUTYT” CO3maeT HALIM-
OHaJIbHYIO 0a3y TeHeTUYeCKOM MHMopMalnn, KOTO-
pasi BKJItouaeT B ce0s CpeicTBa ISMOHUPOBAHUSI, TIO-
KCKa MO MeTaJaHHbIM U TOMOJIOTMYECKOrO MOMCKa
reHeTUYeCKOoi MHGOpMaIlK, a TAaKXe CPeACTBa LIS
yrpaBjieHuss 6MouHGpoOpMaTUIECKUMU TuiaTdhopMa-
mu Galaxy u NextFlow. DTo mo3BoisieT paboTarh ¢
CYIIECTBYIOIIMMU U CO3IaBaTh COOCTBEHHbIE OMOMH-

dopMarnyeckre MHCTpyMeHTHI. B [5, 6] nmpemioxeH
UMMYHOUH(MOPMATUIECKUI MOIX0J, KOTOPBINA MO3-
BOJISIET KOHCTPYHMPOBAaTh OCHOBAHHbBIE Ha 3TMUTOIAX
OeIKOBbI€ BaKIIMHBI.

B HacTtosieit pabore mpuMeHWIN MOIU(PUKALINIO
storo noaxozna i SARS-CoV-2. OnHUM U3 ITOCaen-
HUX BapMaHTOB KOPOHABUPYCa, BbHI3bIBAIOIIETO
COVID-19, asasieTcst Tak Ha3biBaeMblii “OMUKPOH”
[7, 8]. BoissBieHs! 1msITh ero moaBapuaHToB [9]. U3-
BECTHO, YTO HEKOTOpHbIE MoaBapuaHThl “OMUKpoOHa”
MOTYT 3apaxaTh paHee BaKIIMHUPOBAHHBIX JIIOIEH
[10]. TaknMm oOpa3oM, co3nanmne 3PGEKTUBHOIM BaK-
LIMHBI TIPOTUB TAaHHOTO BapuaHTa KOPOHaBUpyca sIB-
JISIETCS aKTyaJIbHOM 3a1adyeid.

Bri6paHHBbIii 111 MCcClIefOBaHUS TaK Ha3bIBa€MBblii
cnaiik-npotenH BapuaHTa “OmukponH” (PDB ID:
7WK3) ciy>knT MUILIEHBIO IJIs TorcKa BakiuH [11].
TpexmepHas cTpyKTypa Oenka npuBeaeHa Ha puc. 1,
€ro TOMOJIOTUSI OTHOCUTEIBHO MeMOpaHbI MPeaCTaB-
JieHa Ha puc. 2. Ha ocHoBe cMoaenMpoBaHHON Tpex-
MEPHOI1 CTPYKTYpbl M IEPBUYHOI MTOCEI0BATEIbHO-
CTHU UCClIeAyeMOoTo 0eJika ObLT MpOoBeNeH MoucK B- u
T-xknerouHwix snuTornoB. IlepBuyHas TmocienoBa-
TeJIbHOCTD B3sgTa U3 HallmoHanbHOI 0a3bl reHETUYE-
ckoit ungopmarum (https://nbgi.ru/).

MATEPHAJIBI U METOJbI

T-kneToyHble 3MUTONBI HAWIEHBI C ITOMOIIBIO
nporpamMmmbl NetCTL [12]. CepBep mo3BosIeT TIpea-
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Puc. 1. TpexmepHasi CTpyKTypa 6ejIka MUIIICHH.

DeepTMHMM - Most Likely Topology | Type: alpha SP + TM
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Puc. 2. Tononoruun 6enKka OTHOCUTETbHO MeMOpaHbl. CUHUM LIBETOM BBINIEJIEH YYaCTOK CHAPYXXU MEeMOpaHbl, KPACHBIM —
TpaHCMeMOpaHHBIN Y4aCTOK, PO30BBIM — Yy4aCTOK BHYTPU MEMOpaHBI.

ckasbiBath anuTonkl CTL, orpannyeHHble 12 cynep-
TUIIAaMU TJIaBHOTO KOMILIEKCAa T’MCTOCOBMECTUMOCTH
(MHC) xnacca 1. CeaspiBanue nentumos ¢ MHC
kjacca [ 1 nmpoteacoMHoe pacliierjieHue ObLIu Mpe-
CKa3aHbl C MOMOIIBIO MCKYCCTBEHHBIX HEUPOHHBIX
cereit [12—14].

C ucnons3oBannem NetCTL moiyyeH mporHos
T-KJIETOYHBIX 3IMUTOIOB (BBIICICHBI OpPaHXEeBHIM
1BeTOM Ha puc. 3). HacTpoiiku, ¢ KOTOpbIMU IPOBO-
JIAJICS] TIPOTHO3, CJICAYIOININE:

— weight of tap — 0.05;

— weight of MHC — 1;

— weight of Cleavage — 0.15;

— Mopor uaeHTuduKauu snutonos — 0.75.

B-knerouHble anuUTONBI MpeAcKa3aHbl C MOMO-
b0 MWHCTpyMeHTa mnporHo3upoBaHus ElliPro

(http://tools.iedb.org/ellipro/) cepsepa IEDB [15, 16].
I1pu pabGoTe ¢ 3TUM METOIOM UCIIOJIb3YIOTCS TOCTYII-
HOCTB PaCTBOPUTENS Y TUOKOCTD IJISI IPOTHO3MPO-
BaHMS 30UTONOB. MHCTPpYMEHT IIPOTHO3UPOBAHUS
ElliPro BeIOMpaeT aHTUTeHHbIE OCTATKU U3 M3BECT-
HOM TpeXMEpPHOM CTPYKTYpHI Oenka. HkHsIsa onieHKa
Y MaKCHMaJIbHOE PacCTOSTHYE ObLIM OTKAIUOPOBAHbBI
C UCHOJIb30BaHMEM 3HAYCHUM IO YMOTYAHMIO C Min-
imum score — 0.5 A u maximum distance — 6 A coort-
BeTcTBeEHHO. 3D-Mmomenp O6enka S1 ucroab3oBaiu
JUISI IpeacKa3aHus KaK KOH(OPMaLMOHHBIX (TIpEPhI-
BUCTBIX), TaK U JIMHEMHBIX B-KJI€TOUHBIX 3TIMTONOB.

1s1 aHanw3a aJJIepreHHOCTU HalAEHHBIX 3MUTO-
noB ucroygb3oBaau nporpammy AllerTOP [17], ons
aHaim3a TokcuuHocTu — ToxinPred [18]. Huist oneH-
KN TICPCIIEKTUBHOCTU JaHHOTO OeJjika Kak aHTUTreHa
OblIa MpuMMeHeHa nmporpamma VaxiJen [19].
KPUCTAJJIOTPA®US Ne 6
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Puc. 3. T-xj1eToYHBIC STTUTONHI (ITOKa3aHbI OPAHKEBBIM IIBETOM).

PE3VJIBTATBI 1 UX OBCYXIEHHWUE pyca 1 moaTomy ObLI BIOpaH B KaueCcTBe 0O0bEeKTa UC-
ciaenoBanus [11]. JanHbIi Oe10K IMOIBEPXKEH MyTa-
LIMSIM B HOBBIX BapraHTax Bupyca SARS-CoV-2, uto
MPUBOINT K TOMY, UTO pa3paboTaHHBIC paHee BaKII-

CnaiikoBblii 6e10K Bupyca SARS-CoV-2 (CB CoV)
SIBJISIETCS IJIABHOU aHTUTE€HHOM 1€TEPMUHAHTOM BU-

Puc. 4. Jluneiinble B-anutons! (1moka3aHbl OpaHXEBbIM Puc. 5. INpepriBuctbie B-anutomnsl (mokazaHbl opaHxkKe-
IIBETOM). BBIM 1IBETOM).

KPUCTAJIJIOTPA®UA  Tom 68 Ne 6 2023
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Taomuna 1. TlpenckazanHbie T-KJI€TOUHBIE STTUTOIBI

ID [lepBuUYHas mocjienoBaTEIbHOCTD AdUHHOCTD OuieHouHast PYHKIMST
865 LTDEMIAQY 0.7953 3.6616
258 WTAGAAAYY 0.6735 3.1128
604 TSNQVAVLY 0.6559 3.0758
361 CVADYSVLY 0.5348 2.5759
746 STECSNLLL 0.5136 2.3492
733 KTSVDCTMY 0.4908 2.3795
652 GAEHVNNSY 0.4042 1.996
160 YSSANNCTF 0.3975 1.9531
196 NIDGYFKIY 0.3921 1.9606
152 WMESEFRVY 0.3902 1.9232
162 SANNCTFEY 0.3737 1.8739
687 VASQSIIAY 0.3529 1.7978

30 NSFTRGVYY 0.3389 1.6915
392 FTNVYADSF 0.2704 1.3208
136 CNDPFLGVY 0.2613 1.3355
285 ITDAVDCAL 0.235 1.168

1237 MTSCCSCLK 0.226 1.0963
261 GAAAYYVGY 0.2253 1.2194
357 RISNCVADY 0.2106 1.2032
465 ERDISTEIY 0.2097 1.1687
1039 RVDFCGKGY 0.2036 1.1403
1096 VSNGTHWFV 0.2012 0.9574

50 STQDLFLPF 0.1974 1.0468
343 NATRFASVY 0.1955 1.1138

370 NSASFSTFK 0.1671 0.8165
880 GTITSGWTF 0.1656 0.9433
612 YQDVNCTEV 0.1531 0.7502
296 LSETKCTLK 0.1515 0.7879
815 RSFIEDLLF 0.1421 0.8441
748 ECSNLLLQY 0.1413 0.8171
192 FVFKNIDGY 0.1358 0.7837
1264 VLKGVKLHY 0.1262 0.8253
1095 FVSNGTHWF 0.1232 0.7622
628 QLTPTWRVY 0.1189 0.7887
372 ASFSTFKCY 0.118 0.8085
445 VGGNYNYLY 0.1164 0.7698

83 VLPFENDGVY 0.113 0.7675

KPUCTAJIUIOTPA®UA  Tom 68 Ne 6 2023
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Tabomuna 2. IlpenckazaHHbIe TUHEHbIE B-KjIeTOUHbBIE SMTUTOIBI

963

Onurorn| Chain |[Hagano|Konelr ITepBuyHasg 1mocie0BaTeIbHOCTD Komue- Score
CTBO a.0.
1 A 1204 1273 | GKYEQYIKWPWYIWLGFIAGLIAIVMVTIMLCCMTSCCSCL 70 0.9
KGCCSCGSCCKFDEDDSEPVLKGVKLHYT
2 A 435 511 |[AWNSNNLDSKVGGNYNYLYRLFRKSNLKPFERDISTEIYQ 77 0.827
AGSTPCNGVEGFNCYFPLQSYGFQPTNGVGYQPYRVV
3 A 946 1017 | GKLQDVVNQNAQALNTLVKQLSSNFGAISSVLNDILSRLD 72 0.821
KVEAEVQIDRLITGRLQSLQTYVTQQLIRAAE
4 A 730 775 |SMTKTSVDCTMYICGDSTECSNLLLQYGSFCTQLNRAL 46 0.8
TGIAVEQD
5 A 1 23 | MFVFLVLLPLVSSQCVNLTTRTQ 23 0.731
6 A 1123 1184 |SGNCDVVIGIVNNTVYDPLQPELDSFKEELDKYFKNHTS 62 0.73
PDVDLGDISGINASVVNIQKEID
7 A 243 262 |ALHRSYLTPGDSSSGWTAGA 20 0.725
8 A 809 905 | PSKPSKRSFIEDLLFNKVTLADAGFIKQYGDCLGDIAARD 97 0.706
LICAQKFNGLTVLPPLLTDEMIAQYTSALLAGTITSGWT
FGAGAALQIPFAMQMAYR
9 A 67 80 |AIHVSGTNGTKRFD 14 0.646
10 A 699 711 | LGAENSVAYSNNS 13 0.644
11 A 134 166 |QFCNDPFLGVYYHKNNKSWMESEFRVYSSANNC 33 0.636
12 A 336 356 |CPFGEVFNATRFASVYAWNRK 21 0.632
13 A 397 425 |ADSFVIRGDEVRQIAPGQTGKIADYNYKL 29 0.623
14 A 676 686 | TQTNSPRRARS 11 0.618
15 A 1097 1102 |SNGTHW 6 0.606
16 A 168 188 | FEYVSQPFLMDLEGKQGNFKN 21 0.602
17 A 1073 1087 | KNFTTAPAICHDGKA 15 0.58
18 A 121 127 | NNATNVV 7 0.551
19 A 209 215 |PINLVRD 7 0.538
20 A 97 102 | KSNIIR 6 0.53

HpI/IMC‘{aHI/IC. a. 0. — aMMHOKMCJIOTHBIC OCTaTKH.

HbI OKa3bIBalTcs HeadhdekTuBHbIMU [20]. His mmo-

MCKA aHTUTEHHBIX JETEPMUHAHT clailkoBoro 6eiaka  TOTUIa3MaTUYECKOM MeMOpaHBbI.

BapuaHTa OMukpoH Bupyca SARS-CoV-2 ucnonnzo-
BaJIW TIOJTXOMI, OCHOBAHHBIN Ha aJITOPUTMaX IIyOOKO-
ro MalmmHHOro obydenus [12, 16—18]. YuuThiBasi,
yto Cb CoV gBisercs TpaHCMeMOpaHHBIM OEJIKOM,

KPUCTAJIJIOTPA®UA

TOM 68 Ne 6 2023

ObLITa onpeacjacHa €ro ToIoJIoTrndad OTHOCUTE/IbHO -

JJ1s1 3TOr0 MCIMOIb30BaIM OCHOBAHHbII Ha aJiro-
puTMax TITyOOKOTO MAalIMHHOTO OOy4YeHMs BeO-cep-
Buc DeepTMHMM [21] proteins using deep neural
networks. ITokazaHo, YTO aMUHOKUCIOTHbIE OCTaTKU
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KOJECHHMWKOB u np.

Taomuna 3. IlpenckazanHble KOHDOPMaIMOHHBIE B-KIeTOUHbBIE STTUTOTIBI

BnuTon

AMMHOKMCJIOTHBII OCTaTOK

Konnue-

CTBO a.o.

Score

O o0 3 O W

10

11
12

13
14

15

A:S1239, A:C1240, A:C1241, A:S1242, A:C1243, A:L1244, A:K1245
A:T1231, A:M 1233, A:L1234, A:C1235, A:C1236, A:M 1237, A:T1238

A:L1218, A:G1219, A:F1220, A:11221, A:A1222, A:G1223, A:L1224, A:11225, A:A1226,
A:11227, A:V1228, A:M 1229, A:V1230, A:11232

A:1818, A:G1246, A:C1247, A:C1248, A:S1249, A:C1250, A:G 1251, A:S1252, A:C1253,
A:Cl1254, A:F1256, A:D1257, A:E1258, A:D1259, A:D1260, A:S1261, A:E1262, A:P1263,
A:V1264, A:L1265, A:K1266, A:G1267, A:V1268

A:S1161, A:P1162, A:D1163

AWI212, A:P1213, A:WI1214, A:Y1215, A:11216
A:K1269, A:L1270, A:H1271, A:Y1272

A:S884, A:G885, A:W886, A:T887

A:R457, A:K458, A:S459, A:N460, A:L461, A:K462, A:P463, A:F464, A:E465, A:R466,
A:D467, A:1468, A:S469, A:T470, A:E471

A:S730, A:M731, A:K733, A:S735, A:V736, A:D737, A:C738, A:T739, A:M740, A:Y741,
A:1742, A:C743, A:G744, A:D745, A:S746, A:T747, A:E748, A:C749, A:S750, A:N751,
A:L752, A:L753, A:L754, A:Q755, A:Y756, A:G757, A:S758, A:F759, A:C760, A:T761,
A:Q762, A:L763, A:N764, A:R765, A:A766, A:L767, A:T768, A:G769, A:1770, A:A771,
A:V772, A:E773, A:Q774, A:D775, A:S943, A:G946, A:K947, A:L948, A:Q949, A:D950,
A:V951, A:V952, A:N953, A:Q954, A:N95S5, A:A956, A:Q957, A:A958, A:1.959, A:N96O,
A:T961, A:1L962, A:V963, A:K964, A:Q965, A:L966, A:S967, A:S968, A:N969, A:F970,
A:G971, A:A972, A:1973, A:S974, A:S975, A:V976, A:L977, A:N978, A:D979, A:1980,
A:L981, A:S982, A:R983, A:1.984, A:D985, A:K986, A:E988, A:A989, A:E990, A:Q992,
A:1993, A:D994, A:R995, A:1L996, A:1997, A:T998, A:G999, A:R1000, A:L1001, A:Q1002,
A:S1003, A:L1004, A:Q1005, A:Y1007, A:V1008, A:Q1011, A:L1012, A:R1014, A:A1015,
A:A1016, A:E1017, A:D1165, A:L1166, A:G1167, A:D1168, A:11169, A:S1170, A:G1171,
A:11172, A:N1173, A:Al174, A:S1175, A:V1176, A: V1177, A:N 1178, A:11179, A:K1181, A:E1182

A:L7, A:L8, A:P9, A:L10

A:L1145, A:D1146, A:S1147, A:F1148, A:K1149, A:E1150, A:E1151, A:L1152, A:D1153,
A:F1156

A:11130, A:G1131, A:11132, A: V1133

A:C336, A:P337, A:G339, A:E340, A: V341, A:F342, A:N343, A:A344, A:T345, A:R346,
A:F347, A:A348, A:S349, A:V350, A:Y351, A:A352, A:W353, A:N354, A:R355, A:K356,
A:S371, A:A372, A:S373, A:F374, A:S375, A:A397, A:D398, A:S399, A:F400, A:V401, A:1402,
A:R403, A:G404, A:D405, A:E406, A:V407, A:R408, A:Q409, A:1410, A:G416, A:K417,
A:1418, A:A419, A:D420, A:Y421, A:Y423, A:A435, A:W436, A:N437, A:S438, A:N439,
A:N440, A:1L441, A:D442, A:S443, A:K444, A:V445, A:G446, A:G447, A:N448, A:Y449,
A:N450, A:Y451, A:L452, A:Y453, A:R454, A:1L455, A:F456, A:1472, A:Y473, A:Q474,
A:A475, A:G476, A:S477, A:T478, A:P479, A:C480, A:N481, A:G482, A:V483, A:E484,
A:G485, A:F486, A:N487, A:C488, A:Y489, A:F490, A:P491, A:1492, A:Q493, A:S494,
A:Y495, A:G496, A:F497, A:Q498, A:P499, A:T500, A:N501, A:G502, A:V503, A:G504,
A:Y505, A:Q506, A:P507, A:Y508, A:R509, A:V510, A:V511

A:L821, A:L822, A:F823, A:K825, A:V826, A:T827, A:L828, A:A829, A:D830, A:A831, A:G832,
A:F833, A:1834, A:K835, A:Q836, A:Y837, A:G838, A:D839, A:C840, A:L841, A:G842, A:D843,
A:1844, A:A845, A:A846, A:R847, A:D848, A:L849, A:1850, A:C851, A:A852, A:Q853, A:K854,
A:F855, A:N856, A:G857, A:L858, A:T859, A:V860, A:L861, A:P862, A:P863, A:L864, A:L865,
A:T866, A:D867, A:E868, A:M869, A:1870, A:A871, A:Q872, A:Y873, A:T874, A:S875, A:A876,
A:L877, A:L878, A:A879, A:G880, A:T881, A:1882, A:T883, A:G8&89, A:A890, A:G891, A:A892,
A:A893, A:1.894, A:1896, A:P897, A:F898, A:A899, A:M900, A:Q901, A:A903, A:Y904, A:R905,
A:VI11, A:Y1206, A:E1207, A:Q1208, A:Y1209

7
7
14

23

EEN YL B OS]

128

10

108

82

0.993
0.988
0.955

0.906
0.904
0.896
0.892

0.885
0.819

0.804

0.793
0.787

0.746
0.744

0.704
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Ta6mma 3. OkoHYaHUe

DIUTOII

AMMWHOKHCIIOTHBII OCTaTOK

Konnue-
CTBO a.0.

Score

16 A:N1134, A:N1135, A:T1136

17 |A:S12, A:S13, A:Q14, A:C15, A:N17, A:L18, A:T19, A:R21, A:T22, A:A67, A:168, A:H69, 111
A:V70, A:S71, A:G72, A:T73, A:N74, A:G75, A:T76, A:K77, A:R78, A:F79, A:D80, A:N8l,
A:K97, A:S98, A:N99, A:1100, A:R102, A:N121, A:N122, A:A123, A:T124, A:N 125, A:VI127,
A:Q134, A:F135, A:C136, A:N137, A:D138, A:P139, A:F140, A:L141, A:G 142, A:V143,
A:Y144, A:Y145, A:H146, A:K147, A:N148, A:N149, A:S151, A:W152, A:M 153, A:E154,
A:S155, A:E156, A:F157, A:R158, A:V159, A:Y160, A:S161, A:S162, A:A163, A:N164,
A:N165, A:C166, A:T167, A:V171, A:S172, A:Q173, A:P174, A:F175, A:L176, A:M177,
A:D178, A:L179, A:E180, A:G 181, A:K182, A:Q183, A:G 184, A:N 185, A:F186, A:K187,
A:N188, A:N211, A:L212, A:V213, A:R214, A: D215, A:A243, A:1.244, A:H245, A:R246,
A:S247, A:Y248, A:1249, A:T250, A:P251, A:G252, A:D253, A:S254, A:S255, A:S256,
A:G257, A:W258, A:T259, A:A260, A:G261, A:A262

18 | A:S698, A:L699, A:G700, A:A701, A:E702, A:N703, A:S704, A:V705, A:A706, A:Y707, 42
A:S708, A:N709, A:N710, A:S711, A:T716, A:K1073, A:N1074, A:F1075, A:T1076, A:T1077,
A:A1078, A:P1079, A:A1080, A:11081, A:C1082, A:H1083, A:D1084, A:G 1085, A:K1086,
A:A1087, A:S1097, A:N1098, A:G1099, A:T1100, A:H1101, A:W1102, A:S1123, A:G 1124,

A:N1125, A:C1126, A:D1127, A:V1128

19 A:N679, A:S680, A:P681, A:A684, A:S686, A:V687

20 |A:Q1180, A:11183, A:D1184
21 A:Q1142, A:P1143, A:E1144

22 |A:D808, A:P809, A:S810, A:K811, A:P812, A:S813, A:K814

3 10.674
0.635

0.61

0.56

0.552
0.551
0.524

N W WA

1214—1273 oTHOCSITCS K TpaHCMEMOpPaHHOMY 1 BHYT-
PUMKJIETOYHOMY (dparMeHTy Oejika, YTO 3aTpymHsIeT
X WCIIOJIb30BaHUE JJIsI KOHCTPYUPOBAHUS MENTU/I -
HOI BaklIMHBI.

Hanee mpoBev MOUCK SMUTOMNOB. BhIsSIBIEHBI Kak
T-, Tak u B-knerounsle armronsl Cb CoV (tadn. 1-3).
Bcero BoisiBieHo 37 T-KJI€TOYHBIX 3MUTOIOB BbICO-
kKoac(UHHBIX JUTaHAOB [MIaBHOTO KOMILIEKca T'U-
crocoBMectumocTtu epBoro tura (MHC-1). 3 Hux
35 HaxomsaTcd B HamMeMOpaHHOiT yacTr. Kaxxmerit n3
HalJIEeHHbIX TIENTUIOB COCTOUT U3 NEBITU aMUHO-
KUCJIOT, YTO XapakTepHo mis1 juraHmoB MHC-1.
B 1abn. 1 T-xjneTouyHble 3MUTOIBI TEPEUYUCICHBI B
nopsiike yobiBaHus ux adduHHoctu Kk MHC-1.
HaubGonee addunHBIE UM, ciaegoBaTesIbHO, Oojee
MHoOroob6GeImaIe ¢ TOYKU 3peHUsI UMMYHOT€HHO-
CTH OTJIMYAIOTCS OT MeHee a(PUHHBIX B 4—7 pa3. OT-
METHM, YTO comIacHoO [12] McCrnonb3oBaHHBIA METO
MO3BOJISET MpeacKa3aTh, SIBJISETCS JIU MEeNTUlL BbICO-
koadpduHHEIM JIurangoM MHC-1 ¢ BeposITHOCTBIO
95%. B-KJIeTOYHBIEC STUTONBI MOXHO pa3leuTh Ha
JIBAa TUIAa B 3aBUCHMMOCTU OT IPOCTPAHCTBEHHON
CTPYKTYPBI 3MUTOINOB: HEMPEPbIBHBIE (JIUHEHHBIE) U
MpepbIBUCTBIE (KOH(MOPMAIIMOHHbBIE) 3MUTONHI [15].
Cnucok JIMHEeWHBIX B-KJI€TOUYHBIX 3IUTOIOB IIPUBE-
IIeH B Tabi. 2. Bcero HaitneHo 20 nuHeiHbIX B-Kie-

KPUCTAJIJIOTPA®US Ne 6

TOM 68 2023

TOYHBIX 3MUTOIOB, BCE OHM OTHOCSITCS K HaaMeM-
opannoit vactn Cb CoV. Hanbomee mMMyHOTeHHBIE
U3 HUX IIPEACTaBIISIIOT COO0M MOCTAaTOUYHO IJIMHHBIE
nenTuabl (10 97 aMMHOKMCIOTHBIX OcTaTKOB). KoH-
¢dhopMalIMOHHBIX STTUTONOB HalineHo 22 (Tabiu. 3), u3
Hux 20 HaxomsTCs B HaaMeMOpaHHOM GparMeHTe
Oenka.

O1eHKa ajyIepreHHOCTU HaWIeHHbBIX TIENTUIO0B C
ucrnoyibzoBanueM AllerTOP [17] mokazana, 4To HU
OIVH U3 HUX HE SIBJISIETCS aJIJIEPTE€HOM.

TokcuyHOCTh HaliIeHHBIX MENTUIO0B OLIEHUBAIU
¢ ucnonw3oBanuem ToxinPred [18]. BuisiBIeHO, UTO
nBa T-anurTona u n1Ba KOH(popMalMoHHbIX B-anuTo-
a, BEPOSITHO, SIBJISIIOTCSI TOKCUHAMU (TabJ1. 4—6).

OtMmeTuM, 4To 06a KOH(pOpMalIMOHHBIX B-31uTo-
na ¥ oauH U3 T-3MUTOIIOB OTHOCATCS K TPaHCMEM-
OpaHHOMY M BHYTPUKJIETOYHOMY (bparMeHTam OeJr-
Ka. AJTOPUTMBI, MCITIOJIb30BaHHBIEC IUIS MpeacKas3a-
HUSI TOKCUMYHOCTU 1 aJUIEPTeHHOCTH, pa3paboTaHBbI C
NpUMEHEHUEM TJIyOOKOTO MAIIMHHOTO OOydYeHUs].
s anroputma TipeacKa3aHUsT TOKCUYHOCTH WC-
TOJIb30BAJIM TPU BBIOOPKHU: 8233 TOKCUYHBIX U 8233
HETOKCUYHBIX nentuaa, 1924 TokcuuHbix U 1924 He-
TOKCUYHBIX Tientuaa, 1924 TokcuaHbIXx 1 19240 He-
TOKCUYHBIX NeNTUa0B. BeIOOpKU paszmensiyii Ha Te-
CTOBYI0 1 oOyuaroinyio B coorHomeHuu 80:20 [22].
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KOJECHHMWKOB u np.

Ta6muna 4. IpenckazaHne TOKCUYHOCTU T-KJI€TOYHBIX SITUTOIIOB

ID Benok SV Score
865 LTDEMIAQY —0.52
258 WTAGAAAYY —1.07
604 TSNQVAVLY —1.17
361 CVADYSVLY —0.52
746 STECSNLLL —0.52
733 KTSVDCTMY 0.12
652 GAEHVNNSY —0.58
160 YSSANNCTF —0.48
196 NIDGYFKIY —1.13
152 WMESEFRVY —1.68
162 SANNCTFEY —0.49
687 VASQSIIAY —-1.09
30 NSFTRGVYY —0.73
392 FTNVYADSF —1.1
136 CNDPFLGVY —0.82
285 ITDAVDCAL —0.67
1237 MTSCCSCLK 0.13
261 GAAAYYVGY —1.17
357 RISNCVADY —0.78
465 ERDISTELY —-1.79
1039 RVDFCGKGY —0.34
1096 VSNGTHWFV —0.92
50 STQDLFLPF —1.49
343 NATRFASVY —0.64
370 NSASFSTFK —1.04
880 GTITSGWTF —-1.1
612 YQDVNCTEV —0.82
296 LSETKCTLK —1.22
815 RSFIEDLLF —0.82
748 ECSNLLLQY —0.39
192 FVFKNIDGY —0.75
1264 VLKGVKLHY —1.26
1095 FVSNGTHWF —0.92
628 QLTPTWRVY —1.5
372 ASFSTFKCY —0.66
445 VGGNYNYLY —0.82
83 VLPFNDGVY —-1.29

IMpumevyanue. TokcuuHbiMU stBIIsTIOTCS TOTbKO KTSVDCTMY, MTSCCSCLK.

KPUCTAJIJIOTPA®UA

TOM 68 Ne 6

2023
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Tabomuna 5. TlpenckazaHne TOKCUYHOCTU JIMHEHHBIX B-anuTomnos

Bnuron benok SVM score
1 GKYEQYIKWPWYIWLGFIAGLIAIVMVTIMLCCMTSCCSCLKGCCSCGSCCKF —0.33
DEDDSEPVLKGVKLHYT
2 AWNSNNLDSKVGGNYNYLYRLFRKSNLKPFERDISTEIYQAGSTPCNGVEGF —0.98
NCYFPLQSYGFQPTNGVGYQPYRVV
3 GKLQDVVNQNAQALNTLVKQLSSNFGAISSVLNDILSRLDKVEAEVQIDRLIT —0.23
GRLQSLQTYVTQQLIRAAE
4 SMTKTSVDCTMYICGDSTECSNLLLQYGSFCTQLNRALTGIAVEQD —0.63
5 MFVFLVLLPLVSSQCVNLTTRTQ —1.07
6 SGNCDVVIGIVNNTVYDPLQPELDSFKEELDKYFKNHTSPDVDLGDISGINA
SVVNIQKEID
7 ALHRSYLTPGDSSSGWTAGA —0.58
8 PSKPSKRSFIEDLLFNKVTLADAGFIKQYGDCLGDIAARDLICAQKFNGLTVL
PPLLTDEM TAQYTSALLAGTITSGWTFGAGAALQIPFAMQMAYR
9 AIHVSGTNGTKRFD —1.25
10 LGAENSVAYSNNS —0.61
11 QFCNDPFLGVYYHKNNKSWMESEFRVYSSANNC —0.93
12 CPFGEVFNATRFASVYAWNRK —0.95
13 ADSFVIRGDEVRQIAPGQTGKIADYNYKL —0.48
14 TQTNSPRRARS —1.26
15 SNGTHW —0.71
16 FEYVSQPFLMDLEGKQGNFKN —1.55
17 KNFTTAPAICHDGKA —0.99
18 NNATNVV —0.68
19 PINLVRD —0.90
20 KSNIIR —0.83

Tpumeuyarnue. TOKCUYHBIMU SIBJISIIOTCS STTUTOIHI 6 1 8.

Takast Mozenb MO3BOJIMJIA TOCTUYb BBICOKOU CTeTie-
HU OOCTOBEPHOCTU pe3yibTara [22]. Mopenb mis
MpencKa3zaHusl ajJlJIepreHHOCTH MMesa OOyYalollyro
BBIOOPKY 13 2427 annepreHHBIX U CTOJBKO K€ Heall-
JIEPreHHBIX MENTUIOB, YTO MTO3BOJIUIIO TIOJIYYUTh A0-
CTOBEpPHOCTh Npeackasanus Boiire 90% [17].

ITonydyeHHBIE pe3yabTaThl MO3BOJIST KAK CKOHCTPY-
MPOBaTh BaKLIMHY K faHHOMY BapuaHTy SARS-CoV-2,
TaK W MCITOIB30BaTh MPEIJIOXEHHBIN TTOIXOI B CITy-

KPUCTAJIJIOTPA®UA  Tom 68 Ne 6 2023

yae HEOOXOAMMOCTH pa3pabOTKU BaKIUH K HOBBIM
BapuaHTaM SARS-CoV-2.

3AKJIIOYEHHME

IIpenckazanbl B- u T-K1eTOYHBIE SITUTOMBI CHali-
koBoro 60enka SARS-CoV-2. IIpoBeneHa olieHKa MX
MMMYHOT€HHOCTH, aJUIEPTeHHOCTA WM TOKCHUYHOCTH.
IToka3zaHo, 4TO OHM He SIBIIIOTCI aUIepTeHaMH,
OOJIBIIIMHCTBO M3 HUX HE SIBIISIIOTCS TOKCMHaMU. Takm
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KOJECHHMWKOB u np.

Tabomuna 6. [IpenckazaHue TOKCUMYHOCTU KOH(OPMALIMOHHBIX B-3mmuronos

DIUTOIT

AMMWHOKWCIIOTHBII OCTaTOK

SVM-Score

1
2

O 0 N O W

10

11
12
13
14

15

A:S1239, A:C1240, A:C1241, A:S1242, A:C1243, A:L1244, A:K1245
A:T1231, A:M 1233, A:L1234, A:C1235, A:C1236, A:M 1237, A:T1238

A:L1218, A:G1219, A:F1220, A:11221, A:A1222, A:G 1223, A:L1224, A:11225, A:A1226, A:11227,
A:VI228, A:M 1229, A:V1230, A:11232

A:I818, A:G1246, A:C1247, A:C1248, A:S1249, A:C1250, A:G1251, A:S1252, A:C1253,
A:C1254, A:F1256, A:D1257, A:E1258, A:D1259, A:D1260, A:S1261, A:E1262, A:P1263,
A:V1264, A:L1265, A:K1266, A:G1267, A:V1268

A:S1161, A:P1162, A:D1163

A:WI1212, A:P1213, A:W1214, A:Y1215, A:11216
A:K1269, A:L1270, A:H1271, A:Y1272

A:S884, A:G885, A:W886, A:T887

A:R457, A:K458, A:S459, A:N460, A:L461, A:K462, A:P463, A:F464, A:E465, A:R466,
A:DA467, A:1468, A:S469, A:T470, A:E471

A:S730, A:M731, A:K733, A:S735, A:V736, A:D737, A:C738, A:T739, A:M740, A:Y741, A:1742,
A:C743, A:G744, A:D745, A:S746, A:T747, A:E748, A:C749, A:S750, A:N751, A:L752, A:L753,
A:L754, A:Q755, A:Y756, A:G757, A:S758, A:F759, A:C760, A:T761, A:Q762, A:L763, A:N764,
A:R765, A:A766, A:L767, A:T768, A:G769, A:1770, A:A771, A:V772, A:E773, A:Q774, A:D775,
A:5943, A:G946, A:K947, A:1.948, A:Q949, A:D950, A:V951, A:V952, A:N953, A:Q954,
A:N955, A:A956, A:Q957, A:A958, A:L959, A:N960, A:T961, A:1.962, A:V963, A:K964,
A:Q965, A:L966, A:S967, A:S968, A:N969, A:F970, A:G971, A:A972, A:1973, A:S974, A:S975,
A: V976, A:L977, A:N978, A:D979, A:1980, A:L981, A:S982, A:R983, A:1.984, A:DI85, A:K986,
A:E988, A:A989, A:E990, A:Q992, A:1993, A:D994, A:R995, A:1.996, A:1997, A:T998, A:G999,
A:R1000, A:L1001, A:Q1002, A:S1003, A:L1004, A:Q1005, A:Y1007, A:V1008, A:Q1011,
A:L1012, A:R1014, A:A1015, A:A1016, A:E1017, A:D1165, A:L1166, A:G1167, A:D1168, A:11169,
A:S1170, A:G1171, A:11172, A:N1173, A:A1174, A:S1175, A: V1176, A:V1177, A:N1178, A:11179,
A:K1181, A:E1182

A:L7, A:L8, A:P9, A:L10
A:L1145, A:D1146, A:S1147, A:F1148, A:K1149, A:E1150, A:E1151, A:L1152, A:D1153, A:F1156
A:11130, A:G1131, A:11132, A: V1133

A:C336, A:P337, A:G339, A:E340, A:V341, A:F342, A:N343, A:A344, A:T345, A:R346,
A:F347, A:A348, A:S349, A:V350, A:Y351, A:A352, A:W353, A:N354, A:R355, A:K356, A:S371,
A:A372, A:S373, A:F374, A:S375, A:A397, A:D398, A:S399, A:F400, A:V401, A:1402, A:R403,
A:G404, A:D405, A:E406, A:V407, A:R408, A:Q409, A:1410, A:G416, A:K417, A:1418, A:A419,
A:D420, A:Y421, A:Y423, A:A435, A:W436, A:N437, A:S438, A:N439, A:N440, A:L441,
A:D442, A:S443, A:K444, A:V445, A:G446, A:G447, A:N448, A:Y449, A:N450, A:Y451,
A:L452, A:Y453, A:R454, A:1455, A:F456, A:1472, A:Y473, A:Q474, A:A475, A:G476, A:S477,
A:T478, A:P479, A:C480, A:N481, A:G482, A:V483, A:E484, A:G485, A:F486, A:N487,
A:C488, A:Y489, A:F490, A:P491, A:1L492, A:Q493, A:S494, A:Y495, A:G496, A:F497, A:Q498,
A:P499, A:T500, A:N501, A:G502, A:V503, A:G504, A:Y505, A:Q506, A:P507, A:Y508,
A:R509, A:V510, A:V511

A:L821, A:L822, A:F823, A:K825, A:V826, A:T827, A:L828, A:A829, A:D830, A:A831, A:G832,
A:F833, A:1834, A:K835, A:Q836, A:Y837, A:G838, A:D839, A:C840, A:L841, A:G842,
A:D843, A:1844, A:A845, A:A846, A:R847, A:D848, A:L849, A:1850, A:C851, A:A852, A:Q853,
A:K854, A:F855, A:N856, A:G857, A:L858, A:T859, A:V860, A:L861, A:P862, A:P863, A:L864,
A:L865, A:T866, A:D867, A:E868, A:M869, A:1870, A:A871, A:Q872, A:Y873, A:T874, A:S875,
A:A876, A:L877, A:L878, A:A879, A:G880, A:T881, A:1882, A:T883, A:G889, A:A890, A:G89I1,
A:A892, A:A893, A:L894, A:1896, A:P897, A:F898, A:A899, A:M900, A:Q901, A:A903,
A:Y904, A:R905, A:VI11, A:Y1206, A:E1207, A:Q1208, A:Y1209

—0.14
0.56
—0.85

1.21

—0.80
—0.53
—0.79
—0.84
—1.63

—1.00
—1.34
—0.76

KPUCTAJIUIOTPA®UA  Tom 68 Ne 6 2023
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Ta6mmma 6. OxoHuaHUe

DIUTOIT AMMWHOKNCIIOTHBII OCTaTOK SVM-Score

16 A:N1134, A:N1135, A:T1136

17 A:S12, A:S13, A:Q14, A:C15, A:N17, A:L18, A:T19, A:R21, A:T22, A:A67, A:168, A:H69,
A:V70, A:S71, A:G72, A:T73, A:N74, A:G75, A:T76, A:K77, A:R78, A:F79, A:D80, A:N8l,
A:K97, A:S98, A:N99, A:1100, A:R102, A:N121, A:N122, A:A123, A:T124, A:N125, A: V127,
A:Q134, A:F135, A:C136, A:N137, A:D138, A:P139, A:F140, A:L141, A:G142, A:V143, A:Y144,
A:Y145, A:H146, A:K147, A:N 148, A:N149, A:S151, A:W152, A:M153, A:E154, A:S155,
A:E156, A:F157, A:R158, A:V159, A:Y160, A:S161, A:S162, A:A163, A:N164, A:N165, A:C166,
A:T167, A:V171, A:S172, A:Q173, A:P174, A:F175, A:L176, A:M177, A:D178, A:L179, A:E180,
A:G181, A:K182, A:Q183, A:G 184, A:N 185, A:F186, A:K187, A:N188, A:N211, A:L212, A:V213,
A:R214, A:D215, A:A243, A:1L.244, A:H245, A:R246, A:S247, A:Y248, A:L249, A:T250, A:P251,
A:G252, A:D253, A:S254, A:S255, A:S256, A:G257, A:W258, A:T259, A:A260, A:G261, A:A262

18 | A:S698, A:L699, A:G700, A:A701, A:E702, A:N703, A:S704, A:V705, A:A706, A:Y707, A:S708,
A:N709, A:N710, A:S711, A:T716, A:K1073, A:N 1074, A:F1075, A:T1076, A:T1077, A:A1078,
A:P1079, A:A1080, A:11081, A:C1082, A:H1083, A:D1084, A:G1085, A:K1086, A:A1087,
A:S1097, A:N1098, A:G1099, A:T1100, A:H1101, A:W1102, A:S1123, A:G 1124, A:N 1125,
A:C1126, A:D1127, A:V1128

19 A:N679, A:S680, A:P681, A:A684, A:S686, A:V687

20 A:Q1180, A:11183, A:D1184

21 A:Q1142, A:P1143, A:E1144

22 A:D808, A:P809, A:S810, A:K811, A:P812, A:S813, A:K814

ITpumeuyanne. TOKCUIHBIMU SIBJISTIOTCSI TIUTOINHI 2, 4, 10, 14, 15, 17.

—0.80

—0.72

—0.43
—0.80
—0.84
—0.78

tion is suspected: interim guidance, WHO, 2020,
28 January.

Araf' Y., Moin A.T., Timofeev V.I. et al. // Front. Immu-
nol. 2022. V. 13. 863234.
https://doi.org/10.3389/fimmu.2022.863234

6. Abass O.A., Timofeev V.I., Sarkar B. et al. // J. Biomo-
lecular Structure and Dynamics. 2021. V. 40 (16).
P. 7283.
https://doi.org/10.1080/07391102.2021.1896387

. Quarleri J., Galvan V., Delpino M.V. // GeroScience.
2022.V. 44 (1). P. 53.
https://doi.org/10.1007/s11357-021-00500-4

8. Gowrisankar A., Priyanka T.M., Banerjee S. // Eur.

Phys. J. Plus. 2022. V. 137. P. 100.
https://doi.org/10.1140/epjp/s13360-021-02321-y

o0pa3oM, OOJIBIITMHCTBO HAMIEHHBIX ITUTOIOB MOTYT
OBITh UCITOJIL30BaHbI IPU KOHCTPYUPOBAHUU ITPOTOTU-
Ta NMenTUaHoi BakiHbI MpoTuB SARS-CoV-2. 5.

Pabota BeImtoHeHa Tpy (DMHAHCOBOM ITOIIEPXKKE
MuHKCTepCTBAa HAYKU U BhIcIIEero oopasopanust PO
B paMKkax PenepaabHON HAyIHO-TEXHUIECKOM TTPO-
rpaMMBI Pa3BUTHSI CUHXPOTPOHHBIX M HEUTPOHHBIX
WCCIIeMOBAaHUI M MCCIIeTOBaTEIbCKON MH(PPACTPyK-
Typbl Ha 2019—2027 rr. (ComtameHue Ne 075-15- 7
2021-1355 (12 okTsi0pst 2021 1.)
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