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Мультиформная глиобластома является наиболее распространенной и злокачественной
формой новообразований мозга. Именно поэтому необходима разработка новых стратегий
лечения данного заболевания [2]. На текущий момент FDA одобрен единственный штамм
для виротерапии рака [5]. Однако, терапия онколитическими вирусами, изначально разра-
ботанная для лечения интрапаренхимальных солидных опухолей, является перспективной
и в отношении глиобластомы. Вакцинные штаммы полиовирусов обладают рядом свойств,
таких как естественная способность проникать в субарахноидальное пространство и уни-
чтожать в нем клетки, экспрессирующие CD155, что позволяет отнести их к потенциально
эффективным в отношении злокачественных заболеваний ЦНС [3].

Для преодоления естественной нейропатогенности был создан модифицированный вак-
цинный штамм полиовируса 1 типа (Сэбин), в котором внутренний сайт посадки рибосо-
мы (IRES) заменен на IRES риновируса человека 2 типа. Благодаря данной модификации
вирус потерял способность вызывать заболевание у лабораторных животных, при этом
сохранив цитопатогенность в отношении CD155+ клеток, в частности злокачественных
клеток глиобластомы [4]. Этот штамм (PVS-RIPO) находится на завершающей стадии
клинических испытаний.

Нами был разработан рекомбинантный штамм на основе вакцинного штамма полио-
вируса 3 типа, IRES которого был заменен на IRES непатогенного штамма живой эн-
теровирусной вакцины ЖЭВ14 [1], для которого была показана высокая специфическая
цитотоксичность в отношении опухолевых клеток. Исследование тропизма и онколитиче-
ских свойств показало, что данный вирус способен эффективно заражать и лизировать
клетки культур глиобластом (модельных линий DBTRG, U251-MG, а также многих пер-
вичных линий), при этом не продемонстрировал цитотоксичности в отношении клеток
культур эмбриональных фибробластов человека и эмбриональных астроцитов. Получен-
ные результаты свидетельствуют об изменении тропизма полученного рекомбинантного
вируса при сохранении его активности в отношении глиобластом.
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