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禽细胞因子的新功能———免疫治疗和疫苗佐剂

孙建和" 陆 苹
（上海交通大学农业与生物学院，上海 #$!!$!）

摘 要 许多国家已明令禁止在饲料中使用抗生素类饲料添加剂和化学抗菌药物，从而使得肉品生产者急于寻求

新的替代产品。细胞因子是一种在感染或免疫接种后产生的蛋白质，能够影响免疫应答的类型和水平，因此是一

种绝佳的天然替代产品。随着更多的禽细胞因子基因的发现，临床应用细胞因子成为可能。由于禽类的免疫系统

与哺乳动物的相似，因此相关工作也为研究细胞因子在控制家畜疾病上提供了颇具前景的动物模型。这里综述了

禽细胞因子的最新研究进展，并侧重阐明了细胞因子作为治疗制剂和疫苗佐剂的功能与前景。
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应用抗生素控制畜禽疾病已有 D$ 多年的历史，抗生素

还是生长促进剂，在饲料中添加微量的抗生素能提高动物生

长率和饲料报酬。多年来，医学上抗生素抗性细菌的出现就

怀疑与家畜饲料中的抗生素有关。在家禽上，长期应用化学

药物控制细菌性疾病和寄生虫病也产生了一系列问题。例

如，艾美球虫属的某些虫株就对化学药物产生了抗性，因此

很难治疗。此外，肉品中的化学物质残留、通过水的径流造

成化学物质污染环境等也是个重大问题。

!"18 年，瑞典率先禁止在食用动物上使用抗生素类生长

促进剂［!］。欧盟也禁止在饲料添加剂中使用 5 种抗生素作

为生长促进剂，!""1 年进一步禁用预防性抗生素。世界卫生

组织也强烈要求应用不对环境造成危害的产品替代抗生素

来控制疾病。其他国家随后也都颁布了相应的法规来控制

抗生素在食用动物上的应用。

随着日益广泛的饲料中抗生素和化学药物的禁用，为了

不给畜禽产业带来新的负面影响，必须寻找替代产品，因为

如果没有预防性抗生素的替代物，那么暂时被抑制的微生物

就可能复活并致病。基于以往的经验，不难预测在养禽业上

本来可用抗生素控制的产气荚膜梭菌的感染将会增加，从而

导致胃肠道问题增多、肉品质量下降。因此，发掘家畜生长

促进剂的替代品非常迫切。

! 抗生素类生长促进剂的替代物

抗生素和化学药物的替代物必须安全、使用方便、价廉、

高效。尽管已有许多替代方法，但大多数都不尽如人意。一

种方法是在饲料中添加酶［#］，如 FG=HI<7，它能提高日粮的消

化率和糖的供给，最终改善饲料的质量以及增加能被肠道菌

群利用的底物数量。另外一种方法是使用甜菜碱，它能减轻

肠道寄生虫导致的肠道损伤，并可抑制产气荚膜梭菌的二次

感染，从而降低坏死性肠炎的发生。此外，由某些细菌产生

的小分子蛋白质———细菌素［%］，能清除其他竞争菌群。特别

值得一提的是，已发现某些类型的细菌素能特异性杀死导致

鸡坏死性肠炎的细菌。应用基因工程技术获得重组细菌素

将为替代抗生素、控制产气荚膜梭菌以及其他鸡致病菌繁殖

提供较好的替代产品。

鸡细胞因子则是另一种最有应用前景的家禽饲料抗生

素的替代物，细胞因子是在感染或免疫接种后由免疫系统产

生的蛋白质。细胞因子可通过介导多种效应包括免疫细胞

的激活或分化、诱导其他细胞因子的产生来调节免疫应答，

从而增强免疫功能。

" 禽细胞因子基因的克隆

鸡的细胞因子基因的发现、克隆与定性在一定程度上滞

后于哺乳动物相关的研究工作。由于序列同源性普遍较低

（约 %$J K D$J），因此，在分离哺乳动物细胞因子鸡的同源

物方面的进展较慢。应用同源探针进行识别和应用基于哺

乳动物序列的引物进行 L4M 扩增对应的禽细胞因子基因通

常很难成功，而与哺乳动物基因具有较高同源性的基因可以

用该方法进行克隆，如干细胞因子。尽管总的说来同源性很

低，但应用哺乳动物中同源性高度保守的一小段设计引物，



也成功克隆了!!干扰素基因。其他方法如基于功能表达从

"#$% 文库中识别克隆的技术也已成功建立。应用该方法已

经发现了 & 种鸡细胞因子基因：鸡"!干扰素基因［’］、鸡白介

素!(#
［)］和鸡白介素!*［+］。

最近，禽细胞因子基因克隆方面的进展在于表达序列标

签（,-./01102 103405"0 678，,9:）文库的建立。,9:1 是短的单

通道的 #$% 序列，来源于 "#$% 克隆的任一端，尽管这些

,9:1 相对较短，一般不超过 );;<.，但这一大小的序列通常

足以获得大多数细胞因子基因的开放读框（=>?），许多研究

小组已经测定了来源于不同类型细胞的 ,9:1 的鸡 "#$% 序

列。禽类免疫学家已建立了包含这些 ,9: 序列的基因库，若

需获得更多相关信息，请查看如下网站：@66.：AABBBC "@D"E016 C
420F C 024；@66.：AA80506D"1C @.D C 45D C !@7G!<4/8C 20A016H5FD50C @6GF。

在进化相对独立的生物中，通过单一的序列比较通常很

难发现细胞因子同源物。在这种情况下，基因组学已成功应

用于禽细胞因子基因的识别。通过像测定启动子保守区上

游序列一样测定外显子与内含子的比例及核苷酸在每个区

域的数量，将可能根据其与哺乳动物的同源性来发现禽细胞

因子基因。该方法已成功应用于从鸡白介素!() 的同源物中

发现了 鸡 白 介 素!*，并 帮 助 确 定 了 鸡 白 介 素!I 基 因 的 存

在［J］。也有学者应用该技术对不同禽品种的"!干扰素的外

显子结构进行比较，揭示了这些基因的进化关系。检测基因

结构、构建细胞因子基因在特定染色体上的图谱，将对定性

新的禽细胞因子基因具有关键作用。

! 禽细胞因子

根据细胞因子产生应答的类型，通常可分为 :@( 型和

:@* 型细胞因子。:@( 型细胞因子包括 KL!*、K?$!"、肿瘤坏死

因子（:$?）和淋巴毒素（L:），其主要与细胞免疫应答有关。

K?$!"和 :$? 是巨噬细胞活化细胞因子，而 L: 则直接对某些

细胞产生细胞毒性。:@* 型细胞因子主要与 M 细胞活化有

关，因此，主要调节抗体的产生。KL!’、KL!)、KL!+、KL!(; 和 KL!
(& 属于 :@* 型细胞因子，其功能主要是调节体液免疫应答。

迄今已克隆的鸡的细胞因子基本上都属于 :@( 样，只有最近

发现的 KL!+ 除外［I］。其他经典的 :@* 型细胞因子是否在鸡

中也存在还有待进一步验证。

目前至少已经克隆了 (+ 种鸡细胞因子基因，并且其中

的一些在其他品种的禽类中也已克隆成功，包括：火鸡、日本

鹌鹑、鸭、雉鸡和珍珠鸡等。鸡与其他品种家禽的氨基酸同

源率高，因此应用对应的鸡的序列来设计引物，通过 NO> 克

隆这些细胞因子基因就相对容易。一旦克隆，就可定性其基

因产物并评估其免疫增强活性。从事细胞因子研究的许多

实验室最近组成了禽细胞因子研究组（%PD75 OQ6HED50 R/H4.，

%OR），以便于信息和成果的交流。一些实验室已被指定作

为某些特定细胞因子的参照实验室，将为实验对照提供国际

标准。网址如下：@66.：AABBBC 800F C FD C "1D/HC 74A7PD75"Q6HED501C
!"# 鸡!$干扰素（%&’$!）

鸡"!干扰素是研究得较广泛的鸡细胞因子之一。由于

鸡"!干扰素与哺乳动物的"!干扰素具有共同的特性，使得

发现这一基因相对容易［’］。K?$!"是细胞因子干扰素家族的

一个成员，其具有调节免疫应答和抑制病毒繁殖的能力，有

了这些特性，K?$!"作为免疫增强剂和疫苗佐剂的能力就显

而易见了。

在养禽业，由于超强毒株的出现，使得活疫苗的应用受

到很大关注，要求寻找替代疫苗。然而，灭活疫苗或重组亚

单位疫苗不能提供足够的保护，通常需要使用佐剂。但是油

佐剂通常会诱导局部负反应，导致肉品质降低，因此在家禽

上没有合适的价廉、高效的佐剂。当与抗原一起免疫鸡体

时，鸡"!干扰素是一种具有增强抗体应答能力的细胞因子。

与单独注射抗原相比，重组鸡"!干扰素能诱导产生持久的高

水平的二次抗体应答［S］。

同样，应用鸡球虫病攻击模型，鸡"!干扰素的免疫增强

和治疗作用也已得到广泛证明［(;］。应用鸡"!干扰素治疗感

染了艾美尔球虫的鸡能获得保护并且能降低该病导致的体

重减轻。鸡"!干扰素还是一种天然的生长促进剂，使用后能

提高体重 &T U IT。

!() *+%,$#"
KL!(#在哺乳动物会诱导一系列负反应，例如发热、皮质

酮升高以及细胞因子网络普遍激活。哺乳动物 KL!(#能经

KL!* 诱导，刺激 : 细胞增殖以及诱导 M 细胞成熟和抗体产

生。用鸡巨噬细胞系的 "#$% 表达文库完成了鸡 KL!(#基因

的鉴定和克隆［)］，重组的鸡 KL!(#呈现与哺乳动物同源物相

似的生物学活性，即能诱导成纤维细胞分泌化学因子、上调

皮质酮的产量。应用破伤风类毒素作为抗原，证明鸡 KL!(#
具有免疫佐剂活性［((］，与应用单独的抗原接种相比，当用重

组蛋白接种时，鸡 KL!(#能提高抗体应答水平，共接种鸡的

KL!(#、K?$!!和 K?$!"，其对破伤风类毒素的抗体应答呈现累

加效应。这表明将细胞因子合用作为佐剂可能更有效。

!(! *+%&’$#
鸡!!干扰素最初克隆于鸡的成纤维细胞［(*］，K 型和 KK 型

K?$（K?$!!A#）都具有抗病毒和抗肿瘤效应，并作为免疫调节

剂发挥重要作用。应用重组鸡!!干扰素通过饮水免疫 ( 日

龄雏鸡，并在免疫后 (2 用新城疫病毒进行攻击，以估测其疗

效和抗病毒活性。与对照相比，免疫了高剂量重组鸡!!干扰

素的鸡群，平均体重更高、昏睡的鸡更少，更为重要的是，免

疫过的鸡群能完全防止病毒在气管中繁殖。进一步研究发

现将 $#V 和 O@K?$!!在禽痘病毒载体（?NV）中共表达，鸡群

对 $#V 的攻击能提供保护。用 $#V 基因由 ?NV 介导注射

鸡体，同样能诱导产生很好的保护作用，但是由于 ?NV 的缘

故，鸡的增重会有影响。当用 O@K?$!!与 ?NV 中的 $#V 基因

共注射时，与对照相比，体重不会进一步降低，表明 O@K?$!!
在保 持 免 疫 效 果 的 前 提 下 能 用 于 控 制 某 些 禽 类 疾 病。

O@K?$!!与 O@K?$!"联合应用的抗病毒效果有待进一步研

究。

!(- *+%,$#. 和 *+%,$#/
O@KL!() 和 O@KL!(I 的基因只是在最近才有报道［(&］。在
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哺乳动物，由于 !"#$% 与 !"#& 的受体组成相似，所以二者在体

外具有许多相似的功能，包括 ’ 细胞增殖。然而，由于这两

种细胞因子以独特的!链结合到受体上，使得二者在体内能

介导完全不同的功能。!"#$% 在哺乳动物一个主要的功能为

调节 () 细胞的发育与增殖，通过 () 细胞产生 !"#$% 共刺激

细胞因子从而调节巨噬细胞和 () 细胞间的相互作用。鸡

!"#$% 在活化 () 细胞和 *+,- 记忆 ’ 细胞上也发挥了主要作

用，因此也具备作为疫苗佐剂的潜能。

在哺乳动物 !"#$, 也是由活化的巨噬细胞产生的［$.］。

其基本功能是通过 ’/$、() 细胞和 () ’ 细胞上调 !0(#"的

产量。!"#$, 也能作用于 ’、1 和 () 细胞，诱导各种其他细胞

因子的产生。

!"# $%&’()
多年前，在鸡中就发现具有 !"#& 样特性的 ’ 细胞生长因

子，然而几年前才对其基因进行了克隆［2］。由于在鸡和哺乳

动物间存在一定的进化距离，应用哺乳动物的 !"#& 探针杂

交筛选鸡 3+(4 文库的工作未能成功。从用 *564 激活的脾

细胞上清中也未能获得足以测序的高纯度的 */!"#&。最后，

从一个活化的鸡脾 3+(4 文库中克隆到一种鸡的淋巴因子

基因，其表达产物呈现 ’ 细胞增殖活性，该基因与哺乳动物

的 !"#& 和 !"#$% 都具有同源性，其中与牛 !"#& 和 !"#$% 的氨

基酸的同源性分别为 &.7和 &%7。这一发现非同寻常，因

为曾有报道在哺乳动物的 !"#& 和 !"#$% 间，无论在核苷酸水

平还是在氨基酸水平都没有显著的同源性。这种鸡细胞因

子与哺乳动物的 !"#& 也具有相似的特性，通过活化的 ’ 细胞

专一性表达含有 &8 个核苷酸的 %9端非翻译区并含有一个短

的信号肽。然而，!"#$% 存在 . 个特征性的保守的半胱氨酸，

这在 !"#& 是不存在的。基因结构分析表明该基因是哺乳动

物 !"#& 的鸡的类似物，与 !"#$% 相比，基因结构更象 !"#&，具

有 . 个外显子和 : 个内含子，与人和小鼠的 !"#& 基因 相

似［;］。启动子也与哺乳动物 !"#& 非常相似，大部分的转录因

子结合位点无论在核苷酸序列还是在排列上都很保守。该

基因位于鸡的 . 号染色体上。氨基酸序列比较发现 */!"#&
与哺乳动物的对应部分具有相似的蛋白结构。

哺乳动物的 !"#& 是免疫应答所必需的细胞因子，包括 ’
细胞的分化和激活、1 细胞的发育以及 () 细胞的激活等。

据此，有学者研究了 */!"#& 在体内和体外对免疫细胞群的

影响。*/!"#& 在体外呈现与哺乳动物 !"#& 相似的生物学活

性，在 *564 刺激后，能诱导 ’ 细胞增殖，这一结论通过加入

针对 */!"#& 受体!链的单克隆抗体封闭其活性得到了进一

步证实［$%］。而且，还发现了 */!"#& 发挥活性的靶细胞。新

分离的 *+.- 和 *+,- 脾细胞表达 */!"#&< 的比例较低，但激

活后，在 &./ 内，绝大部分的 *+.- 细胞能表达 */!"#&<，但

*+,- 细胞表达受体却延迟了。

由于哺乳动物的 !"#& 是有效的疫苗佐剂，那么鸡的 !"#&
是否也有同样的作用呢？有学者对 */!"#& 接种后在体内的

残留时间进行了研究，静脉注射后 */!"#& 的血清浓度在 $ =
&>?6 之内达到峰值，随后迅速下降，半衰期小于 :>?6。这种

快速清除的特性是许多 细 胞 因 子 的 共 同 特 征，表 明 重 组

*/!"#& 既能快速降解也能迅速与靶细胞的 */!"#&< 结合。尽

管 */!"#& 被快速清除，但它能导致 .,/ 内 *+.- 和 *+,- 外周

血 ’ 细胞比例升高［$2］。总之，从 */!"#& 所呈现的生物学活

性上来看，当其与疫苗一起接种时，可能会增强细胞免疫应

答。

!"* $%&’(*
!"#2 在哺乳动物具有广泛的活性，几乎能影响免疫系统

的所有细胞。其主要活性是影响急性期的蛋白应答，但也会

干扰 ’/& 型应答的产生。最近刚克隆了 */!"#2 基因［,］，并对

其生物学特性进行了阐述，这一成果可谓是禽细胞因子研究

领域的一个重大突破，因为在这之前克隆的禽细胞因子主要

影响 ’/$ 型应答。该成果为研究 */!"#2 对 !@4 抗体应答产

生的影响提供了可能。!"#.、!"#% 和 !"#$8 等细胞因子在哺乳

动物 ’/& 型应答的产生上十分重要，但在禽类尚未发现其类

似物。

+ 禽细胞因子的接种

全世界每年生产肉鸡 .88 亿只，细胞因子如果要应用于

商业化治疗，那么免疫接种和治疗的方法则应是首要考虑的

因素，其必须安全、方便、经济、高效。用杆状病毒、酵母和大

肠杆菌等表达系统生产的重组细胞因子通过注射已成功免

疫了大型经济动物如猪和牛等，若要在鸡上应用，重组蛋白

则必须进行规模生产，以降低成本。应用表达细胞因子和疫

苗的活病毒载体进行接种已取得成功并且无须多次加强免

疫接 种。活 病 毒 载 体 如 表 达 细 胞 因 子 基 因 的 禽 腺 病 毒

（04A）能克服重组细胞因子在体内半衰期短的缺陷，因为细

胞因子在许多天内都能持续表达直到病毒被清除［$;］。04A
可经饮水或气雾进行接种，使接种过程大为简化。04A 载体

还有一些优点，其表达的蛋白比原核系统表达的蛋白更接近

天然蛋白，因而活性更高。此外该病毒为鸡特异性病毒，不

会在其它品种的动物中繁殖，因而更安全。最近，有应用

04A 重组表达 */!0(#"成功的报道。应用 04A#*/!0(#"免疫

商品鸡，鸡体重比对照组提高，即使是在感染了鸡球虫病的

情况下也是如此［$%］。

# 展 望

国内目前已克隆了鸡 !0(#"［$,］、鸭 !0(#"［$B］、*/!"#&［&8］和

*/!"#$% 等细胞因子，属于 ’/$ 型细胞因子，对 */!"#2 的研究

尚未见涉猎，本实验室根据 CD61E6F 中发表的唯一 */!"#2 基

因序列，设计引物，分别用鸡传染性法氏囊病病毒感染和用

*564 免疫刺激健康鸡，无菌取处理鸡的脾脏，匀浆后用 ’G#
?H5I抽提细胞总 <(4，应用 随 机 引 物 反 转 录 获 得 3+(4，经

J*<扩增获得安卡与岭南黄杂交后代的 */!"#2 基因，应用

KCLM#’ 载体克隆该基因，经测序，表明其与 CD61E6F 中公布

的 */!"#2 基因为同源基因。将该基因与鸡传染性法氏囊病

病毒的主要保护性抗原基因串联后克隆入真核表达载体，经

肌肉 注 射 免 疫 鸡 体 后，产 生 了 较 好 的 免 疫 应 答 反 应。将

:.$& 期 孙建和等：禽细胞因子的新功能———免疫治疗和疫苗佐剂



!"#$%& 基因表达产物作为鸡生长促进剂和抗生素的替代产

品的研究目前正在进行。

研究细胞因子作为抗炎症和免疫刺激因子将是一个新

兴且很有前景的研究方向。众所周知，应激和疾病等通常会

影响动物的生长，通过降低应激和控制疾病可将体内的资源

更多地应用于增重，在免疫系统、神经系统和内分泌系统的

相互作用中，细胞因子可能发挥着调节的枢纽作用。有学者

已开展实验以评估某些禽类细胞因子的促生长活性，与对照

相比，注射了细胞因子的雏鸡呈现显著的增重效应，增重幅

度达 ’( ) *(，因此，细胞因子作为一种有效、天然的生长

促进剂将具有广阔的前景［+,］。

研究发现，作为治疗制剂，!"#-.%!在体外能激活巨噬细

胞从而阻止艾美尔球虫的发育，并且在体内也具有杀球虫的

潜能。由于 !"#-.%!具有抗感染和增强疫苗免疫效果的能

力，因此其为治疗制剂和疫苗佐剂的最佳侯选之一，其他细

胞因子也可能是很好的治疗制剂，如 /0-%"和 120- 具有增

强粘膜免疫、# 型干扰素具有抗病毒等治疗活性［++］，说明细

胞因子作为治疗制剂也具有美好的未来。

尽管部分细胞因子已用于体内调节免疫应答，但在临床

应用方面仍相对滞后，因而这一技术仍然存在着巨大的开发

应用潜力。虽然细胞因子的表达和纯化比较昂贵，并且需要

多次注射，但倘若将其与 3.4 疫苗综合考虑的话，由于注入

的质粒 3.4 在体内相当长的时间内都会表达细胞因子，因

此当细胞因子被应用于调节 3.4 疫苗的免疫应答时，就具

有非常明显的优势。虽然蛋白疫苗已存在较好的佐剂，但对

于 3.4 疫苗却少有有效的方法来调节其免疫应答。在过去

的几年中，应用细胞因子、趋化因子以及共刺激分子作为

3.4 疫苗的分子佐剂的研究报告很多。而大量的研究侧重

于将诱导 /", 型应答的细胞因子与 3.4 疫苗结合起来研

究，大多数的研究结果发现 #50,6#50+7 的比率随着同时注射

#-.%!，#$%+，#$%,+，#$%,8 或 #$%,* 编码质粒而下降，大多数的

3/9 应答和 !/$ 应答也增强。3.4 疫苗与编码诱导 /"+ 型

应答的细胞因子的质粒一起注射，诱导的免疫应答通常以产

生高水平的 #50, 抗体为特征，导致高水平的总抗体和高

#50,6#50+7 抗体比率。

虽然对细胞因子如何调控免疫系统以及如何优化其对

疫苗的免疫应答等都有了一定的认识，但仍存在较多问题。

问题之一是对保护性免疫应答的本质尚不甚清楚。在哺乳

动物，对病原的获得性保护通常是由于细胞免疫或体液免疫

在起作用，然而，细胞免疫、体液免疫以及先天性免疫应答会

在感染的不同阶段产生，要确定何种应答决定保护非常困

难。在鸡方面，尚不清楚是否也存在象哺乳动物那样的 /",6
/"+ 模式。为了合理设计对某种疾病的治疗方法，关键的一

步是要弄清保护性免疫应答的本质。这就要求在病原感染

过程中研究细胞因子的产生。随着发现的禽细胞因子的不

断增多，以及实时 :!; 和 /7<27= 技术的建立，使得对感染过

程中细胞因子产生曲线的精确绘制成为可能。

现存的另一问题是细胞因子如何接种家禽的技术问题。

对于商业化的养鸡业，注射接种重组细胞因子蛋白显然不太

合适，此外，由于细胞因子在体内会被迅速降解和清除，故需

多次注射，这更是行不通的。因此有必要进一步优化免疫接

种策略。研究发现细胞因子等分子佐剂会调节来源于不同

病原的抗原的免疫应答，因此其应用前景非常广阔。在某些

情况下，免疫途径会影响分子佐剂的效果，如对于 9>? 抗

原，经鼻或眼注射 #$%@ 能提高保护，而经肌肉注射，尽管对免

疫指标的影响相似，但不能诱导保护。这一发现提示在评估

3.4 疫苗的效果时免疫指标的测定不能替代攻击试验。由

于免疫接种途径的不同而导致细胞因子作用上的差异表明，

这些细胞因子需要与存在于某一组织位点的细胞相互作用

方能发挥作用。尽管这方面大多数的研究都用小鼠进行，但

在其他一些品种如：非人灵长类和大型动物上的一些研究也

获得相似的结果，预示着分子佐剂的基本原理适用于人和兽

医的 3.4 疫苗。

研究活病毒载体与 3.4 联合免疫接种的策略将具有很

好的前景，活病毒载体技术已应用于多种细胞因子的表达和

给药，这为经饲料、饮水和喷雾给药提供了一条简单、高效、

价廉的商业化的给药途径。同时，可考虑采用单细胞因子或

多细胞因子与疫苗抗原共同给药。并且可选用某一病毒载

体使得抗原和细胞因子能靶向到特异位点如肠道或呼吸道

等，从而在正确部位能产生合适的免疫应答［+’］。将几种细

胞因子共接种以试图进一步调节免疫应答的研究已经开展，

但遗憾的是，对联合应用几种分子佐剂后，对感染攻击的保

护作用，至今尚未进行研究，但有研究显示，#$%,+ 和 02%!>-
似乎是最有希望的，当共接种这两类细胞因子时，与单独提

呈任一种细胞因子基因相比，免疫应答都得到加强。表明通

过组合不同的细胞因子，提高 !/$ 应答是可行的，但这种组

合存在一定的极限，超过它，即使进一步增加分子佐剂，也不

再能提高应答水平。

研究发现在大多数情况下，可将编码抗原的质粒与编码

细胞因子的质粒根据需要组合使用，这一方法的优点在于抗

原6佐剂可进行大量组合，而不需重新构建大量的抗原6细胞

因子重组质粒。有实验显示应用同时编码抗原和细胞因子

的质粒免疫接种，发现确保抗原和细胞因子在同一细胞表达

似乎没有必要，然而 02%!>- 和抗原编码的质粒尽管不必在

同一时间进行注射但必须在同一位点进行注射。与应用单

独的编码抗原和细胞因子的质粒相比，将 #-.%!或 #$%@ 与卵

清蛋白偶联后能提高这些细胞因子的功效。这些结果表明，

虽然是否由同一细胞表达抗原和佐剂显得并不重要，但在免

疫过程中，抗原和细胞因子共同免疫仍具有一定的优势。当

然，由于在每一个新融合蛋白产生的过程中，细胞因子和6或
抗原可能会出现不适当折叠，因此要特别注意其特征。

-4?（-ABC 4DE=AFGHIJ ?E1KAH，-4?）技术提供了一个简易、

高效、廉价的商业化接种系统，细胞因子作为一种加强保护

性免疫应答的天然佐剂，可以直接将蛋白或重组载体通过卵

在孵化前接种到鸡胚，该过程可应用自动化的蛋注射系统来

完成，使得工作量大大降低［+’］，因此，预测这项技术在未来
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将具有很好的开发、应用前景。

鉴于鸡的免疫系统与哺乳动物的相似，且鸡容易饲养、

价格低廉、繁殖快、易于大量处理，还拥有大量可以应用的研

究成果如针对细胞表面标记的抗体、细胞因子基因和蛋白以

及一些良好的疾病模型，进行大规模的相关试验成本低廉，

因此鸡将为研究细胞因子在控制集约化养殖家畜的疾病上

提供一个很有吸引力的模型。
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红树植物秋茄中液泡膜内在蛋白（&’(）

全长 )*+, 的克隆和表达分析

黄 薇!，C 方孝东C，E 林栖凤C! 李冠一C 赵文明!

!（西安交通大学生命科学与技术学院，西安 F!DDXG）

C（海南大学生物科学技术研究所，海口 "FDCCI）

E（中山大学生物技术研究中心，广州 "!DCF"）

摘 要 利用 %5Y* 快速末端扩增（/*RL ）技术获得红树植物秋茄液泡膜内在蛋白（MNO）的全长 %5Y*（T&)Z.)1 登

录号：*V"C!!E"）。该 %5Y* 全长为 ![!1P，含有一个 F"J 个核苷酸的完整开放阅读框，编码 C"C 个氨基酸，等电点为

"[FF，分子量为 CJ[E 15。该氨基酸序列含有 J 个跨膜区和两个高度保守的 *6>.9.-0)&=>9$’0)&=.’.)0)&（YO*）基序。与

冬葡萄、花椰菜、拟南芥的 MNO 相比，氨基酸的一致性达到 FF\ ] FG\。Y$9@B&9) 分析表明盐分抑制该基因在红树 E
个种中的表达，这种下调表达可能降低液泡膜水分渗透，有利于盐胁迫下细胞的保水。
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