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破伤风单克隆抗体有望成主流用药。 近日，《细胞报告》刊发了一项来自暨南大学廖化新教授
团队联手清华大学、泰诺麦博生物等机构关于破伤风单克隆抗体的研究成果。该研究表明，破伤
风单克隆抗体作为新一代的破伤风预防与治疗用药在我国发展潜力巨大，有望替代现有的血液制
品HTIG与TAT成为破伤风被动免疫及治疗领域的主流用药。

据研究人员介绍，他们从一位40年间每10年就注射一次破伤风类毒素疫苗进行主动免疫的志愿者
的血液中提取出了约32株抗体，并通过在小鼠做进一步破伤风毒素中和试验，筛选出4株与破伤
风毒素具有强亲和力的强效抗体，分别为TT0069、TT0155、TT0170和TT0067。

随后，研究人员在60LD50毒素剂量下的小鼠毒性中和试验中发现，TT0067完全中和致死量破伤
风毒素的最小剂量为6.67μg，而TT0069等其他三种则仅需2.22μg。通过进一步比对TT0069与HTI
G对于破伤风毒素的中和能力，研究人员发现，在10LD50毒素剂量条件下，TT0069对于免疫破伤
风毒素相关症状的完全保护滴度约为60μg/kg，而HTIG则需要50IU/kg。

针对4种抗体以及破伤风毒素结构的进一步研究显示，破伤风毒素包含三个功能性区域，分别为
A段、B段与C段，其中C段已被证实为破伤风毒素感染神经元细胞的主要因素，同时C段也是破
伤风单抗TT0067的结合位点。

此前有关破伤风毒素的研究发现，破伤风毒素需要通过其C段与神经细胞表面的神经节苷脂多糖
受体GD1a与GM1a进行结合从而发挥毒性。

在破伤风单抗相关研究中，研究人员通过得到TT0067Fab与重组破伤风毒素C段的共结晶结构，
发现TT0067Fab可代替神经节苷脂的GD1a受体与破伤风毒素C段进行结合，从而起到有效地中和
毒素的作用。

此外，研究人员还发现，破伤风单克隆抗体的结构及剂量均表现出其对于破伤风毒素的高效中和
能力。相较于传统的血制品TAT与HTIG，破伤风单抗产能不受血浆采集量的约束，可大范围满
足国内对安全的破伤风被动免疫制剂的需求。并且，因其自身出色的破伤风毒素中和能力，破伤
风单克隆抗体作为破伤风治疗用药所需的剂量大幅小于HTIG或TAT，显著提高了治疗效率及患
者顺应性。（来源：中国科学报张思玮）
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