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Vyvoj nanosenzorickych fotonickych systémov na rychlu detekciu
virusov vyuzitim metéd riadenej evolucie proteinovych platforiem: pripad
SARS-CoV-2
Akronym: BioPickmol
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Prijimatel: Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Ko$iciach
Partneri:

AUSYS s.r.0.

SAFTRA photonics, s.r.0.

Datum zacatia a ukoncenia projektu: 01/2021 - 06/2023

Zazmluvnena vyska NFP pre UPJS: 2 163 345,19 Eur ( z toho NFP pre PF: 59 437,61 Eur)
Ziadana vyska NFP za rok 2021: 22 639,30 Eur ( z toho NFP pre PF: 896,74 Eur)
Preplatena vyska NFP v roku 2021: 22 639,30 Eur ( z toho NFP pre PF: 896,74 Eur)

Hlavna aktivita, na ktorej sa podiela UPJS v Kosiciach: H1 - Vyvoj proteinovych molekulovych
platforiem ako Specifickych biosensorov na detekciu virusov

Garantom aktivity partnera UPJS v KoSiciach je doc. RNDr. Gabriel Zoldak, PhD. z Centra
interdisciplinarnych Biovied technologického univerzitného parku

Hlavnym cielom Aktivity UPJS v KoSiciach je priprava a vyvoj novych $pecifickych
proteinov ako biosenzorov so schopnostou rozpoznavat a viazat proteiny na povrchu virusu
a tym umoznit’ ich detekciu. Aktivita pozostava z implementacie nasledujucich Specifickych
aktivit: SA1.1: Vyvoj, priprava a izolacia proteinovych molekulovych platforiem, SA1.2: Vyvoj
metodiky kvasinkového displeja, a SA1.3: Biofyzikdlna charakterizacia selektovanych
proteinov a ich vézobnych partnerov.

V ramci vyskumno-vyvojovej aktivity sme analyzovali etablované proteinové
molekulové platformy na baze nanobodies (Khodabakhsh et al. 2018) a DARPiIn (Pluckthun
2015) a zarovenn sme preskumali potencial novej molekulovej platformy, zaloZenej na
Specifickej triede proteinov nazyvanych Saperony teplotného Soku Hsp70. V ramci rieSenia
projektu a nasej bioinformatickej analyzy (Gala a Zoldak, 2021) sme identifikovali pomocou
metdd strojového u€enia stabilné oblasti polypeptidového retazca Saperonu. Tato identifikacia
spociva vo vyvoji modelu, ktory umoznuje klasifikaciu jednotlivych aminokyselin do dvoch tried
— do triedy mechanickych stabilnych sub$truktur a do triedy mechanicky nestabilnych
substruktur. Pre vyvoj spolahlivého a dostato¢ne presného modelu sme vyuZili metddy
strojového ucenia bez dohladu (unsupervised) a s dohfadom (supervised). Metddy bez
dohladu sa ukazali ako malo prospe$né a preto sme vyuzZili metdody pod dohladom s
oznacenymi vstupnymi trénovacimi datami a nasledne otestovali ziskany model na testovacich
neoznacenych datach. Porovnavali sme tri metddy: nahodny les (random forest), podporné
vektory (support vector machines) a logisticka regresia. Po zahrnuti lokalneho kontextu danej
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pozicie vyuzitim Gausovsky vahovaného pohyblivého priemeru, sme dosiahli presnost ca.
93% pomocou logistickej regresie. Tento pristup nam umozni generovat navrhy sekvencii
substruktur, ktoré su vhodné ako proteinové templaty na vyvoj stabilnych platforiem. Okrem
stability substruktur je potrebna aj dostato¢na flexibilita a dynamika proteinového skeletu pre
zabezpeclenie vhodného poziciovania paratopu. Z toho dévodu sme sa rozhodli rozsirit nase
teoretické nastroje a analyzy o metédu viastnych médov (normal mode analysis, Bauer and
Zoldak, 2021). Analyzou 3D $truktar proteinov sme zistili, Ze pojmy mechanicka stabilita a
dynamika su navzajom prepojené a pomahaju identifikovat kfuCové oblasti v ramci
Saperonovych templatov. Informacie o mechanickej stabilite subStruktur dostupnych
Saperdnov nie su dostupné z dévodu experimentalnej naro¢nosti merani mechanickej stability
individualnych molekul proteinov. V na$ej publikacii sme nedostatok experimentalnych dat
vyriesili ad hoc substituénym spdsobom a to vyuzitim volne dostupnych teoretickych vypocétov
za pouzitia 3D Struktur proteinovych platforiem.



