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Вирус гепатита С (HCV) - это одноцепочечный 
(+)РНК-вирус, который вызывает поражение печени.  
HCV имеет высокую частоту мутаций, в связи с чем возникло несколько тысяч
генетически различных вариантов вируса. Одной из движущих сил этой
изменчивости является иммунное уклонение. 

В ходе проекта внесли набор мутаций в E2, поверхностный антиген HCV,
содержащий сайт связывания CD81, для предсказания возможной траектории
эволюции вируса для разработки перспективной вакцины против HCV. 

Hepatitis C virus (HCV) is an enveloped single-stranded
(+)RNA virus that can cause liver damage. HCV has a high
mutation rate, resulting in the emergence of several thousand
genetically distinct variants of the virus. One of the driving
forces behind this variability is immune evasion.

In this project, we introduced a set of mutations in E2, 
an HCV surface antigen containing CD81 binding site, 
to predict a possible evolutionary trajectory of the virus 
to develop a potential HCV vaccine.  

Figure 2. E2 sequence analyzed for conservation with multiple alignment 

Figure 1. Effect of E2 mutations on binding to CD81 and various
antibodies measured by enzyme-linked immunosorbent assay

Figure 3. CryoEM structure of E2 (blue) in complex with CD81 (orange).
Mutated amino acid residues are highlighted in red. 

50% of the tested mutations do not show a substantial effect on CD81
and neutralizing antibody binding
Mutations in positions 424-443, 501-523, 555, and 561 lead to a decrease
in antibody binding 
Antibody binding abrogation is mostly accompanied by weakened CD81
interaction, which suggests an unfavorable viral evolution trajectory

50% проверенных мутаций не проявляют существенного эффекта
на связывание CD81 и нейтрализующих антител
Мутации в позициях 424-443, 501-523, 555 и 561 приводят к снижению
связывания с антителами 
Отмена связывания антител в основном сопровождается ослаблением
взаимодействия с CD81, что свидетельствует о невыгодной траектории
эволюции вируса
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