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В основе данной работы лежит использование эффекта плазмонного усиления биолю-
минесценции для создания агентов онкотераностики. Механизм усиления биолюминесцен-
ции поверхностным плазмонным резонансом (ППР) подразумевает усиление биолюминес-
ценции в системе «субстрат-люцифераза» при нахождении активной возбужденной формы
субстрата вблизи наноструктур, обладающих свойством ППР[1]. В данной работе в каче-
стве биолюминесцентной пары «субстрат-люцифераза» будет использоваться современная
популярная система на основе люциферазы NanoLuс, а именно, «NanoLuc - фуримазин»,
а акцептором электромагнитного излучения будут выступать коллоидно стабильные на-
ночастицы, обладающие ППР. Также будет протестирована система белковых наночастиц
из люциферазы NanoLuc, в которых и источником, и акцептором излучения будет являть-
ся сам белок. Биолюминесцентная платформа на основе генно-инженерной люциферазы
NanoLuc и синтетического субстрата фуримазина в современной молекулярной биологии
широко применяется как для оптического имиджинга, так и для терапии опухолей глубо-
ких тканей[2]. Для придания адресных свойств коллоидным плазмонным наночастицам,
они будут дополнительно модифицированы HER2-распознающими белками, что подразу-
мевает создание генетической конструкции, кодирующей химерный белок слияния люци-
феразы NanoLuc и адресной молекулы - скаффолдового белка DARPin9.29, селективно
распознающего онкомаркер HER2[3], а также последующие выделение и очистку данного
белка. Полученные в ходе реализации проекта высокоаффинные агенты на основе нано-
частиц и данного адресного биолюминесцентного белка позволят проводить как прижиз-
ненный мониторинг, так и неинвазивную терапию HER2-положительных опухолей.

Исследование выполнено при поддержке гранта РНФ №17-74-20146 (культивирование
клеток млекопитающих) и РФФИ № 20-34-70136 (синтез наночастиц).
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