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постнатальной неделе отмечено достоверное снижение значений оп-
тической плотности иммуноокрашивания, а к концу третьей недели 
имело место повышение этих значений вновь. Таким образом, сниже-
ние уровня эндогенного серотонина в пренатальный период (когда 
формируются как ГАМКергическая, так и серотонинергическая си-
стемы) приводит к увеличению экспрессии транспортного белка GAT-
1 в респираторном ядре, что, несомненно, будет влиять на регуляцию 
функций тормозного нейротрансмиттера. Выявленное отклонение  
в экспрессии GAT-1 может приводить к развитию респираторной 
дисфункции, а процесс экспрессии GAT-1 может быть мишенью для 
фармакологической коррекции тормозных эффектов. Полученные ре-
зультаты будут способствовать пониманию механизма регуляции экс-
прессии GAT-1 при формировании респираторных патологий.  
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Противовирусные средства должны быть «нацелены» на фрагменты 
белков, обладающих достаточно стабильной структурой. Масштабы 
структурной изменчивости гемагглютинина (HА) вируса гриппа мож-
но оценить путём сравнения всех доступных трёхмерных структур этой 
молекулы, накопившихся в базе данных Protein Data Bank. Наиболь-
шую эпидемическую опасность представляют штаммы вируса гриппа 
подтипов H1N1 и H3N2. По этой причине в настоящем исследовании 
мы сравнили 48 цепей НА подтипа H1 и 41 цепь НА подтипа H3. 
Цель исследования – оценка степени устойчивости фрагментов вто-
ричной структуры гемагглютинина подтипов H1 и H3, главных пред-
ставителей двух филогенетических групп - Группы 1 (Н1) и Группы 2 
(Н3). 
Материалы и методы. Трёхмерные структуры гемагглютинина H1  
и H3 отбирали из Protein Data Bank с помощью встроенного алгоритма 
«sequence similarity». Вторичную структуру гемагглютинина опреде-
ляли с помощью программы DSSP (https://swift.cmbi.umcn.nl/gv/dssp/). 
Неполные 3D-структуры в выборки не включали. Аминокислотные 
остатки классифицировали как: находящиеся в составе альфа-спирали 
во всех структурах; находящиеся в составе бета-тяжа во всех структу-
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рах; находящиеся в составе койла (coil – неструктурированное состоя-
ние) во всех структурах; находящиеся как в составе альфа-спирали, 
так и в составе койла в разных структурах; находящиеся как в составе 
бета-тяжа, так и в составе койла в разных структурах; находящиеся в 
составе альфа-спирали, бета-тяжа или койла в разных структурах. 
Результаты. Показано, что в составе трёхмерных структур цепи НА1 
гемагглютинина подтипа H1 из всех остатков, образующих бета-тяжи, 
69,34% переходят в неструктурированное состояние. Бета-тяжи обла-
дают весьма «расплывчатыми» границами: 1 – 2 остатка как  
на N-конце, так и на C-конце бета-тяжа примерно в половине случаев 
находятся в составе койла. В отдельных трёхмерных структурах обна-
ружено полное исчезновение некоторых бета-тяжей. В цепи НА2 ге-
магглютинина подтипа H1 есть только один бета-тяж, который при-
сутствует во всех 3D-структурах: он включает аминокислотные остат-
ки 638-FE-639. Альфа-спирали НА подтипа H1 также отличаются не-
устойчивостью N- и C-концов (70,37% остатков могут переходить  
в койл в цепи НА1, 30,12% – НА2). Кроме того, в ряде случаев обна-
ружены «разрывы» двух длинных альфа-спиралей цепи НА2 и исчез-
новение коротких альфа-спиралей на С-конце. 
В составе трёхмерных структур цепи НА1 гемагглютинина подтипа 
H3 54,71% из всех остатков, находящихся в бета-тяжах, но только 
2,65% остатков из альфа-спиралей переходят в неструктурированное 
состояние. Это связано с тем, что в цепи НА1 у подтипа H3 всего три 
альфа-спирали. Четвертая альфа-спираль, найденная у 50% всех 3D-
структур цепи НА1 подтипа H1, в случае подтипа Н3 отсутствует.  
В цепи НА2 у подтипа H3 нестабильными являются 46,43% остатков  
в составе бета-тяжей и 11,29% остатков в составе альфа-спиралей. Все 
пять бета-тяжей (4 из цепи НА2 и 1 – НА1), образующие бета-
структуру у основания ножки гемагглютинина, всегда сохраняются  
в случае подтипа Н3, хотя они и меняют свою длину. В цепи НА2 
полностью может исчезнуть только один бета-тяж, образующий бета-
структуру с НА1. 
Выводы. Границы элементов вторичной структуры в 3D-структурах 
молекул гемагглютинина отличаются непостоянством. Это выражено 
ярче в случае НА подтипа Н1 по сравнению с Н3. Тем не менее, среди 
них можно выделить стабильные элементы, присутствующие в 95-100% 
случаев. Такие относительно устойчивые фрагменты, как, например, 
бета-структура у основания ножки гемагглютинина, должны служить 
мишенями для разработки противовирусной терапии. 
Работа выполнена при поддержке Гранта БРФФИ (Б18Р-113) и РФФИ 
(18-54-00019). 
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