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Y型HIV病毒抗体的结构示意图。 

 

令人感到恐怖的艾滋病发现25年来，人们一直在努力寻求能够抵抗致病病毒——人体免疫缺乏病毒

（HIV）的有效疫苗，以防止艾滋病感染和蔓延。但是，在投入无数人力和物力之后，科学家至今仍然

没有获得理想的结果。日前，美国加州理工学院的研究人员在《国家科学院院刊》（PNAS）上撰文表

示，疫苗研究进展缓慢或许有多种原因，但至少有一部分应归结于这样一个事实，那就是我们人体中天

然的HIV病毒抗体本身不够大，难以有效地中和病毒。 

 

人体中Y型的抗体是中和病毒的最理想抗体，当它们的Y型双臂伸开并几乎在同时抓住目标病毒的蛋

白时，就能发挥阻断病毒进入细胞和防止感染等作用。面对HIV病毒，能够阻断感染的抗体将突出在病

毒表面的蛋白作为捕捉目标，这些蛋白就如同从病毒膜内长出的尖刺。如果病毒表面两尖刺的距离正好

与抗体的臂展（即抗体两臂伸开的距离）相当，那么一个抗体在同一时刻可以也只能抓住（或锁定）两

个尖刺。 

 

文章第一作者、加州理工学院生物化学和分子生物物理学研究生约书亚·克莱恩说，抗体的双臂同

时锁定病毒后，就使相互作用的能力提高百倍乃至千倍，这种相互作用有时也意味着抗体中和病毒能力

的大力提高。他认为，具有双臂的抗体是确保其锁定病毒的天然方法。然而，这种双臂锁定的方式说易

行难，至少对HIV病毒来说是这样。 

 

加州理工学院生物学教授、霍华德休斯医学研究所研究人员帕梅拉·比约克曼和克莱恩在论文中介

绍了他们对两种不同的单克隆抗体中和HIV病毒能力所完成的研究。两种单克隆抗体均取自HIV感染者，

它们分别是抗体b12和抗体4E10。前者能够锁定组成HIV蛋白尖刺上部的gp120蛋白，后者能锁定尖刺下

部或茎部的gp41蛋白。 

 

研究人员将两种单克隆抗体按照它们的组成部分进行了分解，并将两者对病毒的锁定和中和能力加

以比较。他们发现，正如所期待的那样，单臂的b12抗体中和HIV病毒的有效性低于具有双臂的b12抗

体。但是，对于4E10抗体，双臂本版的4E10抗体比单臂的在中和能力上没有多大的优势。 

 

此外，他们还发现，尺寸大的4E10抗体的中和病毒效率低于尺寸小的4E10抗体。这些结果凸显了人

们设计疫苗诱导类似4E10抗体时所将面临的潜在障碍。 
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对于b12抗体，它也存在着自身需要克服的问题。事实上，当更深入分析他们所获得的数据时，研

究人员发觉与中和流感病毒的其他抗体相比，即使是具有双臂的b12抗体，它们的双臂要小得多。换句

话来说，就是人体天然的抗HIV病毒的抗体在中和HIV病毒效能上比实际应有的要小许多。 

 

追究其中的原因，克莱恩解释说，单个流感病毒表面分布有大约450个尖刺，而同其体积相当的HIV

病毒表面的尖刺不足15个。HIV病毒表面尖刺数目少和间距更大的现实，致使出现病毒尖刺距离正好与

b12或4E10抗体臂展（12纳米至15纳米）相当的情况成为难题。 

 

克莱恩认为，HIV病毒可能通过进化，逃脱了人体免疫系统用于抵御病毒感染的重要手段。根据掌

握的数据，似乎HIV病毒绕开了抗体发挥作用的关键——二价效应。比约克曼表示，新的研究帮助人们

认清了在阻止病毒感染时抗体所面临的障碍，同时将有望解释为何人们在开发有效HIV病毒疫苗时情况

如此难以琢磨的原因。 

 

诺贝尔获奖者、生物学教授大卫·巴尔的摩认为，克莱恩他们发表的是一篇十分重要的论文，因为

文章改变了人们在认识HIV病毒抗体为何效果差这一问题上的关注点。它将人们的注意力带向早已知晓

但长期以来又一直被忽略了的双臂抗体攻击。论文说明抗HIV病毒的抗体使用单臂受到了限制，锁定能

力差。他表示，应对新研究结果提出的挑战是十分困难的事情，因为研究证实的是几乎所有天然抗HIV

病毒的抗体在有效性方面所固有的局限性。 

 

更多阅读 

 

PNAS发表论文摘要（英文） 

 

发E-mail给：     

     

| 打印 | 评论 | 论坛 | 博客 |  

读后感言： 

   发表评论

相关新闻 

中国启动艾滋病疫苗Ⅱ期临床研究  

中国艾滋病疫苗联盟成立  

科学家呼吁：艾滋病疫苗研究需要全球联合攻关  

MIT联合哈佛及麻省陆军总医院进行艾滋病疫苗研究  

“中国号”艾滋病疫苗第一阶段临床试验显示安全有效  

美科学家称艾滋病疫苗研制比想象的要困难  

世界首个艾滋病疫苗研究独立实验室建成 拟招40...  

香港大学获盖茨基金10万美元研究艾滋病疫苗  

一周新闻排行 

基金委公布对贺海波、吴理茂的处理决定 

上海大学一博导抄袭论文被免职 项目成果被撤销 

科研器材造假，有多少试验可以重来 

中青报：对院长抄袭的鉴定，无独立就无权威 

世界数字图书馆问世 可通过互联网免费进入 

美9所大学收到神秘捐款 

全球变暖造就北极天然心形湖 

4月17日《科学》杂志精选 

关于我们 | 网站声明 | 服务条款 | 联系方式 | 电子地图 京ICP备07017567 Copyright @ 2007 科学时报社 All Rights Reserved 
 


