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免疫系统可改造为持久“生物制药厂”
。科技日报北京4月15日电（记者张梦然）一项发表于最新一期《科学》杂志的研究，揭示了一
种具有潜在革命性的疾病治疗新范式。美国洛克菲勒大学团队通过基因编辑技术对造血干细胞进
行重编程，使其能够产生具有保护或治疗作用的特定抗体及其他蛋白质，从而将免疫系统本身转
化为一个持久且可调控的“生物制药厂”。这项突破性进展为开发“一次治疗、长期受益”的变
革性疗法开辟了广阔的道路。

传统的疫苗或基于成熟免疫细胞的疗法，在面对复杂病原体时存在局限性。先前有研究尝试直接
编辑成熟的B细胞来产生所需抗体，但效果往往是暂时的。为解决持久性问题，研究团队将目光
投向了免疫细胞的源头——造血干细胞。

该研究的核心策略是，利用CRISPR基因编辑技术，直接将编码特定治疗性蛋白质（例如一种能
广泛中和流感病毒的抗体）的遗传指令，精确插入小鼠的造血干细胞和祖细胞的基因组中。随后
，将这些经过编辑的干细胞移植回小鼠体内。这些干细胞在体内终身存活并不断产生新的血细胞
，其分化出的所有B细胞都携带了相同的治疗性蛋白质生产蓝图。

研究结果表明，这一策略取得了显著成功。即使最初只有极少数（几十个）干细胞被编辑，在移
植后接种一次常规疫苗作为“激活信号”，这些经过编辑的B细胞前体便能被有效激活、大量扩
增并成熟为浆细胞，持续产生高水平的治疗性抗体。在动物模型中，这些由工程化免疫系统产生
的抗体，保护了小鼠免受致命剂量流感病毒的攻击，证明了其功能性效果。

该平台展现了高度的通用性，理论上适用于治疗因特定蛋白质缺乏而引起的各类代谢疾病。初步
实验也证明，采用相同方法编辑的人类造血干细胞在体外能分化为具有正常功能的免疫细胞，这
为未来人类临床应用奠定了关键基础。

这项研究提出了一种根本性的思路转变：与其艰难地“训练”或短暂改造已成熟的免疫系统来对
抗疾病，不如直接从源头对其“操作系统”进行永久性升级，使其获得持续自主生产所需治疗物
质的内在能力。这绕过了通过传统疫苗激发稀有、高效抗体的巨大挑战，为一些长期缺乏有效预
防手段的传染病（如艾滋病）提供了潜在的“功能性治愈”之路。
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