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MUC1-VNTRn核酸疫苗的优化构建及其抗胰腺癌的实验研究
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摘 要:目的 以MUC1-VNTRn作为胰腺癌免疫治疗的新靶点，通过体内外实验筛选出免疫原性最强的

酸疫苗。方法 构建pVAX1-MUC1-VNTRn质粒后转染未成熟树突状细胞，诱导成熟后与自体T细胞共培

活化分泌IFN-γ的特异性细胞毒性T细胞(CTL)数目，CytoTox?检测MUC1-VNTRn特异性的CTL对Capan

出免疫原性较强的pVAX1-MUC1-VNTRn核酸疫苗。通过小鼠体内动物实验进一步证实核酸疫苗的防瘤及抗

成功构建了pVAX1-MUC1-VNTRn质粒，并可在真核细胞表达目的蛋白。未成熟树突状细胞摄取pVAX1

分化为成熟树突状细胞，经刺激后各处理组成熟的树突状细胞表达CD80、CD86、HLA-DR表面分子和分泌

经任何刺激各组的未成熟树突状细胞高(P<0.01)。负载MUC1-VNTR6和MUC1-VNTR9的树突状细胞激活自体

IFN-γ特异性T细胞数(103.0±8.5和94.3±7.7)要显著高于其他组(P<0.001)。MUC1-VNTR6和MUC1

Capan-2杀伤效应为(40.12±3.16)%和(37.31±3.95)%，较MUC1-VNTR1强、VNTR1弱、VNTR3、VNTR4

高，差异具有统计学意义(P<0.001)。小鼠体内保护性和治疗性免疫应答实验证实pVAX1-MUC1-VNTR6

的免疫原性，其抑制panc02-MUC1肿瘤生长能力要显著优于pVAX1-MUC1-VNTR1强、VNTR3、VNTR9核酸疫苗

论 pVAX1-MUC1-VNTRn核酸疫苗可在真核细胞表达目的蛋白。通过体内外实验筛选出pVAX1-MUC1-VNTR6

强杀伤效应。 
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