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抗内毒素类脂 A 单克隆和基因工程单链抗体的研究
`

S t u d 、 0 11 m o n o e l o n a l a n d a n t i b o d y o f g e n e t i c e n g i n e e r i n g s i n g l e c h a i l l

a g a i n s t l i P i d A o f b a e t e r i o 一 e n d o t o x i n

府伟灵 肖尤 夏 (第三军 医大学烧伤研究所 ) 6 3 。 。 3 8

本研究用 5J 突变株免疫 B A L B /C 小鼠经 细胞融合技术获

得 了一侏分泌抗 L P S 类脂 A 的单克隆的杂交瘤细胞系
,

命名

为 9 G 6 M A b
。

坛 亚类分析证 明其属 I g M 抗体
.

体内外的一系列

实验证实 9 G 6 单克隆抗体对革兰 氏阴性杆菌的菌体和 L P S 具

有广谱和高效价中和 能力
。

在 小鼠体内可抵抗多种革兰 氏阴性

杆菌的菌体和 L P S 对小鼠的攻击
,

表现 了良好的保护活性
,

临

床的初步应 用研究表 明抗 L P S 类脂 A 抗体
,

可以明显 降低严

重烧伤病 人血 中内毒素水平
.

同时降低由 L P S 入血而 引起的

体内炎症细胞因子和 介质的高水平表达
,

显示 了初步的治疗效

果
。

在此基础上
,

本文应用基因工程技术从分泌 9G 6单克隆抗

体的杂交瘤细胞中提取 m R N A 后 反转录成
。 D N A 第一链

。

用

特 异性轻
、

重链引物扩增 反应产物
,

获 得重链 ( 3 4 0 b p )和 轻链

( 3 2 0 b p )基因片段
,

经纯化后将 V 。
和 v

L

基因用一多肤连接物

连接
,

构成单链抗体基因
。

单链抗体基因经再次扩增并加入酶

切位点后克隆于 p C A N T A B S 噬菌粒中再转化于感受态的 T G
I

细菌中
,

在援助 噬菌体 K O 7 的救援下产生可表达 cS F v

抗体的

重组噬菌体
。

通过噬菌体抗体库技术筛选重组 噬菌体
,

最后在

E
.

C ol i T G
、

中表达了 9G 6 单链抗体基因
。

E L is A 阻断试验初

步证 明了该单链抗体能特异性阻断其 9 G 6 M A b 对 L P S 的结

合
,

表明具有较好的抗 原结合活性
。
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