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W grudniu 2019 roku po raz pierwszy odnotowano pojawienie si¢ ostrej choroby zakaznej
uktadu oddechowego COVID 19 (z ang. Coronavirus Disease 2019) wywolanej przez nowego, wysoce
zakaznego wirusa SARS-CoV-2 (z ang. Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2). W ciagu
kolejnych kilku miesigcy wirus szybko rozprzestrzenit si¢ na calym $§wiecie az do stanu pandemii.
Dlatego tez priorytetem naukowcow z calego $wiata stalo si¢ opracowanie skutecznych terapii
przeciwwirusowych oraz szczepionek, ktére moglyby powstrzymaé rozprzestrzenianie si¢ wirusa.
Podczas trwajacej pandemii w opracowanie szczepionki zaangazowaly si¢ zarowno Srodowiska
farmaceutyczne jak i naukowe, co pozwolilo na wykorzystanie wszystkich obecnie dostepnych
technologii.

W niecaly rok kilka szczepionek opartych na nowatorskich technologiach, w tym mRNA i
wektorach adenowirusowych, wykazato wysokg skuteczno$¢ w badaniach klinicznych i1 zostato
dopuszczone do szczepien na duzg skale. Jednak obawy dotyczace skutecznosci szczepionki pojawity
si¢ wraz z pojawieniem si¢ i rozprzestrzenianiem niepokojacych wariantow koronawirusa SARS-CoV-
2, ktéore niosg wiele mutacji w biatku S (z ang. Spike), bedacym gléwnym celem szczepionek
chronigcych przed infekcja. Wykazano, ze przeciwciala wzbudzone w wyniku szczepienia lub
naturalnej infekcji charakteryzuja si¢ mniejsza zdolno$cig do neutralizacji niektorych wariantow wirusa,
co moze mie¢ powazne konsekwencje dla skutecznosci obecnie dostgpnych szczepionek. Dlatego
opracowanie uniwersalnej szczepionki ukierunkowanej na konserwowane, czyli nie ulegajace czgstym
mutacjom regiony biatka S moze by¢ korzystne pod wzglgdem nowo powstajacych wariantow.

Szczepionki oparte na czastkach wirusopodobnych VLPs (z ang. Virus-Like Particles) sa
waznym narzedziem we wspotczesnej wakcynologii. Czastki te sg bardzo podobne do wirusow, stad tez
wynika ich wysoka immunogenno$¢. Nie sg jednak wirusami, bo nie zawieraja materialu genetycznego
wirusa, a tym samym nie majg zdolno$ci do namnazania. Biatkiem, ktore ma zdolno$¢ tworzenia silnie
immunogennych czgstek wirusopodobnych jest mate biatko powierzchniowe wirusa zapalenia watroby
typu B (sHBsAg). Zarejestrowane do stosowania u ludzi w 1986 roku sHBsAg VLPs s3 do tej pory
wykorzystywane na calym $wiecie jako pierwsza komercyjna szczepionka przeciwko wirusowemu
zapaleniu watroby typu B. Ze wzgledu na duzy potencjat immunogenny, czastki sHBsAg sg czesto
wykorzystywane jako nosniki eksponujgce biatka obcego pochodzenia lub ich fragmenty.

W naszych poprzednich badaniach zaproponowali$my kandydata na szczepionk¢ przeciwko
wirusowi zapalenia watroby typu C (HCV), w ktorej wybrane epitopy pochodzace z HCV zostaty
wyeksponowane na czgstkach wirusopodobnych (sHBsAg). Nasze podej$cie okazato si¢ skuteczne w
indukcji przeciwcial o duzym potencjale neutralizacji wirusa HCV. Bazujac na naszych wczesniejszych
badaniach, celem niniejszego projektu jest zbadanie wilasciwosci immunogennych wybranych
konserwatywnych rejonow zlokalizowanych w biatku S wirusa SARS-CoV-2, ktére beda
wyeksponowane na czastkach wirusopodobnych sHBsAg. W planie badan jest ocena zdolnosci
zaprojektowanych czastek do wywotywania odpowiedzi immunologicznej skierowanej przeciwko
obecnie krazagcym w populacji wariantom wirusa SARS-CoV-2. Przeciwciata uzyskane podczas
immunizacji myszy bedg badane in vitro w testach zdolnosci do neutralizacji wirusa. Skuteczno$¢
szczepionki zostanie rowniez przetestowana in vivo w transgenicznym modelu mysim, ktory wykazuje
objawy zblizone do COVID-19.

W obliczu nowych wariantow wirusa, opracowanie skutecznej szeroko stosowanej i
uniwersalnej szczepionki jest aktualnym i otwartym tematem badan. Mamy nadzieje, Ze nasze badania
przyczynig si¢ do zrozumienia odpowiedzi immunologicznej przeciwko potencjalnie konserwowanym
rejonom zlokalizowanym w obrebie biatka S i dostarcza nowych informacji zmierzajacych do
opracowania uniwersalnej szczepionki skierowanej przeciwko obecnym i1 nowo powstajacym
wariantom SARS-CoV-2.



