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　 　 摘要:　 为了探讨原核表达的坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白对于坦布苏病毒感染的免疫保护作用ꎬ利用

ＩＰＴＧ 诱导重组大肠杆菌表达坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白ꎬＡｎｔｉ￣ＦＬＡＧ Ｍ２ Ａｆｆｉｎｉｔｙ Ｇｅｌ 纯化后进行 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ
和 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 鉴定ꎮ 经 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ 和 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 鉴定ꎬ纯化后坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白仅有单一目的

条带ꎮ 免疫组小鼠血清 ＥＬＩＳＡ 效价均达 ４.６７±０􀆰 １１ (ｌｇ１０)ꎮ 攻毒保护试验结果表明ꎬ免疫组小鼠体质量在攻毒 ９ ｄ
后高于对照组ꎬ荧光定量 ＲＴ￣ＰＣＲ 检测结果显示ꎬ攻毒后免疫组小鼠脑、肝脏、脾脏组织中坦布苏病毒核酸含量均

低于对照组ꎮ 表明使用原核表达的坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白免疫可诱导产生高水平抗体ꎬ并提供良好的

免疫保护力ꎬ为开发有效的坦布苏病毒亚单位疫苗提供依据ꎮ
关键词:　 坦布苏病毒ꎻ Ｅ 蛋白ꎻ 结构域 Ｉ / ＩＩꎻ 免疫保护
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　 　 坦布苏病毒属于黄病毒科、黄病毒属ꎬ该属病毒

主要包括登革病毒、西尼罗病毒、乙型脑炎病毒和蜱

传脑炎病毒等ꎬ是一种带有囊膜的单股正链 ＲＮＡ 病

毒ꎬ病毒基因组大小约为 １１ ｋｂꎬ仅含有 １ 个长的开

放阅读框(ＯＲＦ)ꎬ可以直接作为 ｍＲＮＡ 翻译出 １ 条

９７３



长链前体蛋白ꎬ前体蛋白被切割成 １０ 种成熟的蛋

白ꎬ其中包括 ３ 种结构蛋白(衣壳蛋白 Ｃ、膜蛋白

ｐｒＭ / Ｍ 和囊膜蛋白) 与 ７ 种非结构蛋白 ( ＮＳ１、
ＮＳ２Ａ、ＮＳ２Ｂ、ＮＳ３、ＮＳ４Ａ、ＮＳ４Ｂ 和 ＮＳ５) [１￣２]ꎮ 其中

囊膜蛋白(Ｅ 蛋白)全长 ５００ 个氨基酸左右ꎬ相对分

子质量约为 ５４ ０００ꎬ位于成熟病毒颗粒表面ꎬ构成病

毒颗粒的突起ꎮ Ｅ 蛋白是黄病毒属主要的病毒抗

原ꎬ含有多种抗原表位ꎬ与病毒的吸附、穿入、致病

性、组织嗜性、血凝反应、血清特异性和诱导宿主的

免疫应答等作用紧密相关[３￣５]ꎮ
黄病毒属病毒 Ｅ 蛋白以延伸的二聚体形式平

铺在病毒表面ꎬ折叠成 ３ 个不同的结构域( Ｉ、ＩＩ 和

ＩＩＩ)ꎮ 结构域 Ｉ 由 ３ 个不连续片段组成ꎬ形成 β 桶状

中心结构ꎬ可稳定 Ｅ 蛋白二聚体ꎬ是病毒进入细胞

的重要结构成分ꎮ 结构域 ＩＩ 由 ２ 个不连续片段组

成ꎬ折叠成指状结构ꎬ参与 Ｅ 蛋白二聚体形成及膜

融合过程ꎮ 结构域 ＩＩ 的第 ９８~１１１ 位氨基酸序列富

含甘氨酸且完全疏水ꎬ可在 Ｅ 蛋白由二聚体向三聚

体转变的过程中插入胞膜ꎬ参与病毒与宿主细胞膜

的融合ꎬ这一区域称为融合肽ꎮ 结构域 ＩＩＩ 具有免疫

球蛋白 Ｇ 样结构ꎬ可介导病毒与受体的结合[６￣７]ꎮ
坦布苏病毒病作为一种新发疫病ꎬ尚无有效防治

的商品化疫苗ꎮ 鉴于 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ 和 ＩＩ 在黄病毒

细胞入侵细胞过程中发挥重要作用ꎬ本研究利用大肠

杆菌表达的坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白研究

了小鼠免疫后对坦布苏病毒感染的免疫保护效果ꎬ为
进一步预防和控制坦布苏病毒病奠定理论基础ꎮ

１　 材料与方法

１.１　 试验材料

坦布苏病毒 ＪＳ８０４ 株、表达 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ
蛋白的重组大肠杆菌均由江苏省农业科学院兽医研

究所禽病与生物兽药研究室保存[８]ꎬ健康 ４ 周龄

ＢＡＬＢ / Ｃ 小鼠购自扬州大学比较医学中心ꎮ
１.２　 主要试剂

Ａｎｔｉ￣ＦＬＡＧ Ｍ２ Ａｆｆｉｎｉｔｙ Ｇｅｌ 购自 Ｓｉｇｍａ 公司ꎬ
ＱｕａｎｔｉＮｏｖａ ＳＹＢＲ ＧＲＥＥＮ ＰＣＲ Ｋｉｔ 购自 ＱＩＡＧＥＮ 公

司ꎬ体液病毒 ＤＮＡ / ＲＮＡ 抽提试剂盒购自 Ａｘｙｇｅｎ 公

司ꎬＲＮａｓｅ 抑制剂、ＡＭＶ 反转录酶购自大连宝生物

有限公司ꎮ 根据 ＧｅｎＢａｎｋ 中登录的坦布苏病毒

ＪＳ８０４ 株(登录号:ＪＦ８９５９２３)Ｅ 基因序列ꎬ设计荧光

定量 ＰＣＲ 扩 增 引 物ꎬ 上 游 引 物 为 Ｅ￣Ｆ: ５′￣ＧＴ￣

ＧＡＧＡＴＣＴＴＡＣＴＧＣＴＡＴＧＡＧ￣３′ꎬ下游引物为 Ｅ￣Ｒ:５′￣
ＡＣＴＴＧＧＣＡＣＡＴＧＴＣＴＧＴＡＴＧＣ￣３′ꎬ以上引物由南京

金斯瑞生物有限公司合成ꎮ
１.３　 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白的纯化

将表达 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白的重组大肠杆

菌按 １ ∶ １００ 比例培养过夜ꎬ于次日接种到新的含

１００ μｇ / ｍｌ卡那霉素的 ＬＢ 培养基中ꎬ３７ ℃振荡培养

至 ＯＤ６００ ＝ ０.４~０􀆰 ６ꎬ加入 ＩＰＴＧꎬ使 ＩＰＴＧ 终浓度为 １
ｍｍｏｌ / Ｌꎬ诱导表达 ６ ｈꎬ５ ０００ ｒ / ｍｉｎ离心 ５ ｍｉｎ 收集

细菌ꎬ将 １ ｇ 湿菌重悬于 ３ ｍｌ 细胞裂解液 ( ５０
ｍｍｏｌ / Ｌ Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌꎬ ２ ｍｍｏｌ / Ｌ ＥＤＴＡꎬ １００ ｍｍｏｌ / Ｌ
ＮａＣｌꎬｐＨ８.０)中ꎮ 加入终浓度为 １􀆰 ０ ｍｇ / ｍｌ 溶菌酶ꎬ
３７ ℃作用 ３０ ｍｉｎꎮ 在冰浴中超声波破碎细菌(３００
Ｗꎬ工作 １０ ｓ、间隔 １０ ｓꎬ８０ 个循环)ꎮ １２ ０００ ｒ / ｍｉｎ
离心 １５ ｍｉｎ 后弃上清液ꎮ 用包涵体洗涤缓冲液(５０
ｍｍｏｌ / Ｌ Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌꎬ １０ ｍｍｏｌ / Ｌ ＥＤＴＡꎬ １００ ｍｍｏｌ / Ｌ
ＮａＣｌꎬ０􀆰 ５％ Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ꎬｐＨ ８􀆰 ０)洗涤沉淀 ３ 次ꎮ
１２ ０００ ｒ / ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎ 收集包涵体沉淀ꎬ溶解于 ８
ｍｏｌ / Ｌ 尿素中ꎬ１２ ０００ ｒ / ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎꎬ取上清液ꎮ
４ ℃下进行透析复性ꎬ透析液为不同浓度尿素溶液ꎬ
每 ８ ｈ 更换 １ 次透析液ꎬ透析液浓度依次为 ６
ｍｏｌ / Ｌ、４ ｍｏｌ / Ｌ、２ ｍｏｌ / Ｌꎬ最后将透析液更换为 ＰＢＳ
缓冲液ꎮ 复性结束后将蛋白参照 Ｓｉｇｍａ 公司 Ａｎｔｉ￣
ＦＬＡＧ Ｍ２ Ａｆｆｉｎｉｔｙ Ｇｅｌ 试剂盒说明书进行蛋白纯化ꎮ
１.４　 纯化 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白的 Ｗｅｓｔｅｒｎ￣ｂｌｏｔ
鉴定

　 　 取回收蛋白质样品加 ２×ＳＤＳ 凝胶上样缓冲液

煮沸处理 ５ ｍｉｎ 后ꎬ进行 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ 鉴定蛋白纯度ꎮ
纯化蛋白经 １２％ ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ 分离后ꎬ采用湿法将蛋

白质转印至硝酸纤维膜(ＮＣ) 膜上ꎬ采用 ７０ Ｖ 电压

作用 １ ｈꎮ ５％ ＢＳＡ、３７ ℃ 封闭 ２ ｈꎬＴＢＳＴ(０􀆰 ０５％
Ｔｗｅｅｎ￣２０) 洗涤后分别加入 ＦＬＡＧ 标签单抗于 ４ ℃
过夜ꎮ ＴＢＳＴ(０􀆰 ０５％ Ｔｗｅｅｎ￣２０)洗涤后加入碱性磷

酸酶(ＡＰ) 标记的羊抗鼠 ＩｇＧ 于 ３７ ℃ 孵育 １ ｈꎮ
ＴＢＳＴ(０􀆰 ０５％ Ｔｗｅｅｎ￣２０) 洗涤后按照 ＢＣＩＰ / ＮＢＴ 碱

性磷酸酶显色试剂盒说明书显色ꎮ
１.５　 免疫程序

以纯化的 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白为免疫原ꎬ与
弗式完全佐剂等体积混合ꎬ乳化后皮下多点注射免

疫 ４ 周龄 ＢＡＬＢ / Ｃ 小鼠ꎬ每只免疫 ７０ μｇꎮ 初次免疫

２ 周后ꎬ将纯化的 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白与弗氏不

完全佐剂等体积混合ꎬ乳化后皮下多点注射免疫 ４
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周龄 ＢＡＬＢ / Ｃ 小鼠ꎬ每只免疫 ７０ μｇꎮ 二免 ２ 周后按

照二免方案进行加强免疫ꎮ 加强免疫后 ２ 周断尾采

血ꎬ－２０ ℃保存备用ꎮ
１.６　 ＥＬＩＳＡ 测定抗体效价

利用纯化的 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白包被 ＥＬＩＳＡ
板ꎬ４ ℃过夜ꎮ ＰＢＳＴ 洗涤 ３ 次后每孔加入 １００ μｌ 梯
度稀释(１ ∶ １００、１ ∶ ２００、１ ∶ ４００、１ ∶ ８００、１ ∶ １ ６００、
１ ∶ ３ ２００、 １ ∶ ６ ４００、 １ ∶ １２ ８００、 １ ∶ ２５ ６００、 １ ∶
５１ ２００、１ ∶ １０２ ４００) 的小鼠血清ꎬ３７ ℃ 孵育 １ ｈꎮ
ＰＢＳＴ 洗涤后每孔加１ ∶ １０ ０００稀释的 ＨＲＰ 标记的

羊抗鼠 ＩｇＧ １００ μｌꎬ３７ ℃孵育 １ ｈꎬＰＢＳＴ 洗涤 ３ 次ꎬ
加入 ＴＭＢ 底物避光显色 １５ ｍｉｎꎮ 以 ２ ｍｏｌ / Ｌ Ｈ２ＳＯ４

终止反应ꎬ４５０ ｎｍ 波长下读取 ＯＤ 值ꎮ
１.７　 攻毒保护试验

２４ 只 ４ 周龄 ＢＡＬＢ / ｃ 小鼠随机分为 ２ 组ꎬ即对

照组和免疫组ꎮ 免疫组按照方法 １.５ 中所述免疫程

序进行免疫ꎬ对照组仅接种相同体积的 ＰＢＳꎮ 所有

小鼠于最后一次免疫后 ２ 周进行攻毒ꎬ每只小鼠肌

肉接种 １０４ ＴＣＩＤ５０坦布苏病毒ꎮ 各组于攻毒后 ３ ｄ、
６ ｄ、９ ｄ、１２ ｄ、１４ ｄ 和 １７ ｄ 分别称质量ꎬ并剖杀 ２
只ꎬ取肝脏、脾脏、脑组织ꎬ用荧光定量 ＲＴ￣ＰＣＲ 检测

坦布苏病毒核酸含量ꎮ 荧光定量 ＲＴ￣ＰＣＲ 检测以

ＧＡＰＤＨ 为内参基因ꎬ采用相对定量法(△△Ｃｔ)分析

不同组织中坦布苏病毒核酸含量ꎮ △△Ｃｔ ＝ (检测

样品 ＣｔＥ基因－检测样品 ＣｔＧＡＰＤＨ) －(对照组 ＣｔＥ基因－对
照组 ＣｔＧＡＰＤＨ)ꎮ

２　 结果与分析

２.１　 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白纯化及鉴定

原核表达的 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白纯化后ꎬ经
ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ 电泳分析ꎬ结果(图 １)发现ꎬ仅在 ３７ ０００
出现单一蛋白条带ꎬ与预期蛋白的大小一致ꎬ且无其

他杂蛋白条带ꎬ说明纯化蛋白符合预期效果ꎮ 利用

抗 ＦＬＡＧ 抗体进行 Ｗｅｓｔｅｒｎ￣ｂｌｏｔ 鉴定ꎬ结果显示ꎬ纯
化后蛋白在相对分子量约为 ３７ ０００的位置有与

ＦＬＡＧ 标签单抗反应的特异条带(图 ２)ꎮ
２.２　 ＥＬＩＳＡ 测定小鼠血清效价

将纯化的 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白包被 ＥＬＩＳＡ
板ꎬ以获得的小鼠抗血清作为一抗ꎬ结果显示ꎬ二免

两周后ꎬ抗体效价达均可达 ４.６７±０􀆰 １１( ｌｇ１０)ꎬ表明

Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白具有良好的免疫原性ꎬ免疫

后诱导机体产生了特异性免疫应答反应ꎮ

Ｍ:蛋白分子量标记ꎻ１:Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白ꎮ
图 １　 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ纯化的 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ 检测

Ｆｉｇ.１　 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｕｒｉｆｉｅｄ Ｅ￣Ｉ / ＩＩ ｐｒｏｔｅｉｎ

Ｍ:蛋白分子量标记ꎻ１:Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白ꎮ
图 ２　 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ纯化的 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 鉴定

Ｆｉｇ.２　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ｅ￣Ｉ / ＩＩ ｐｒｏｔｅｉｎ

２.３　 攻毒对小鼠体质量增长的影响

攻毒后ꎬ于第 ３ ｄ、６ ｄ、９ ｄ、１２ ｄ、１４ ｄ 和 １７ ｄ 分

别对各组称质量ꎬ计算体质量平均数ꎬ结果(图 ３)发
现ꎬ坦布苏病毒可影响小鼠体质量的增长ꎬ自攻毒后

９ ｄ 开始ꎬ免疫组小鼠体质量显著高于对照组小鼠

体质量ꎮ

图 ３　 攻毒后小鼠体质量的变化

Ｆｉｇ.３　 Ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｍｉｃｅ ａｆｔｅｒ ｖｉｒｕｓ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ

２.４　 小鼠脑组织中坦布苏病毒核酸的检测

研究结果表明ꎬ黄病毒属病毒对宿主具有神经

１８３赵冬敏等:坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白免疫保护效果



毒力ꎬ坦布苏病毒可在小鼠脑内进行有效复制并导

致小鼠死亡ꎮ 本研究中 ２ 组小鼠在攻毒后均未出现

死亡ꎬ但是对照组出现瘫痪、震颤等神经症状ꎬ而免

疫组则未出现任何临床症状ꎮ 利用荧光定量 ＲＴ￣
ＰＣＲ 方法检测免疫组和对照组小鼠脑组织中坦布

苏病毒核酸发现ꎬ自攻毒后 ３ ｄ 开始ꎬ免疫组核酸含

量显著低于对照组ꎬ其中在攻毒后 ３ ｄ、９ ｄ、１４ ｄ 时

免疫组小鼠脑组织中坦布苏病毒核酸含量显著低于

对照组(图 ４)ꎮ

∗表示对照组与免疫组差异显著(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ
图 ４　 攻毒后小鼠脑组织中坦布苏病毒核酸检测

Ｆｉｇ.４　 Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｏｆ Ｔａｍｂｕｓｕ ｖｉｒｕｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｂｒａｉｎ
ａｆｔｅｒ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ

２.５　 小鼠脾脏中坦布苏病毒核酸的检测

坦布苏病毒感染后可导致脾脏肿大、出血ꎬ病毒

在脾脏中持续复制并在较长时间内维持高滴度ꎮ 本

研究对小鼠脾脏中坦布苏病毒核酸的检测结果(图
５)显示ꎬ免疫组小鼠脾脏中病毒核酸含量均低于对

照组ꎬ在攻毒后 ６~１２ ｄ 及 １７ ｄ 出现显著下降ꎬ说明

Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白诱导的高滴度抗体可有效抑

制病毒增殖ꎮ
２.６　 小鼠肝脏中坦布苏病毒核酸的检测

自攻毒后 ３ ｄꎬ免疫组和对照组小鼠肝脏中均可

检测出坦布苏病毒核酸ꎬ但是攻毒后 ３~ １４ ｄ 内ꎬ免
疫组小鼠肝脏中坦布苏核酸含量显著低于对照组ꎬ
说明 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白免疫后ꎬ小鼠肝脏中坦

布苏病毒的增殖受到抑制ꎮ 但是攻毒后 １７ ｄꎬ免疫

组和对照组小鼠中坦布苏病毒核酸含量相当ꎬ这可

能是由于对照组小鼠机体清除病毒导致病毒核酸含

量下降造成的(图 ６)ꎮ

３　 讨 论

２０１０ 年 ４ 月以来ꎬ坦布苏病毒病已连年在中国

∗表示对照组与免疫组差异显著(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ
图 ５　 攻毒后小鼠脾脏中坦布苏病毒核酸检测

Ｆｉｇ.５ 　 Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｏｆ Ｔａｍｂｕｓｕ ｖｉｒｕｓ ｉｎ ｍｉｃｅ
ｓｐｌｅｅｎ ａｆｔｅｒ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ

∗表示对照组与免疫组差异显著(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ
图 ６　 攻毒后小鼠肝脏中坦布苏病毒核酸检测

Ｆｉｇ.６　 Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｏｆ Ｔａｍｂｕｓｕ ｖｉｒｕｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｌｉｖｅｒ
ａｆｔｅｒ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ

多省大面积流行ꎬ并且感染的宿主谱还在不断扩大ꎬ
蛋鸭、种鸭、雏鸭、蛋鹅、种鹅及蛋鸡等均出现了坦布

苏病毒感染的病例报道[９￣１０]ꎬ已成为危害中国鸭鹅

养殖业的重要疫病之一ꎮ 黄病毒属的其他大部分成

员能够引起严重的人畜共患性传染病ꎬ先前的研究

结果[１１]显示在感染坦布苏病毒的鸭场从业者口腔

中可检出坦布苏病毒核酸ꎬ检出率达 ４７􀆰 ７％ꎬ而血

清中坦布苏病毒抗体阳性率达 ７１􀆰 ９％ꎬ因此不能排

除坦布苏病毒感染人类的可能性ꎮ 小鼠是评价黄病

毒属病毒对人类致病性及相关疫苗研发的理想模

型ꎬ因此本研究以 ＢＡＬＢ / Ｃ 小鼠为试验动物模型ꎬ评
价了坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白的免疫保

护效果ꎮ
黄病毒病的有效预防和控制的关键是研制安

全、有效的疫苗ꎮ 黄病毒 Ｅ 蛋白是病毒最重要的免
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疫原ꎬ因此ꎬ对 Ｅ 蛋白结构和功能的研究将为研制

黄病毒亚单位疫苗提供分子水平的依据ꎮ 完整的黄

病毒 Ｅ 蛋白可保留该病毒的抗原特异性ꎬ在小鼠及

猴的动物试验中多数可诱导针对原型病毒的中和抗

体ꎬ抵抗病毒攻击ꎮ Ｌｅｄｉｚｅｔ 等[１２]在昆虫细胞中表达

西尼罗病毒 Ｅ 蛋白ꎬ免疫小鼠后可获得高滴度抗

体ꎬ并可保护小鼠耐受致死剂量的西尼罗病毒的攻

击ꎮ Ｍｕｔｏｈ 等[１３] 构建了可以持续分泌乙型脑炎病

毒 Ｅ 蛋白的细胞克隆ꎬ其分泌的抗原在无佐剂的条

件下可诱导小鼠产生中和抗体ꎮ
本研究将大肠杆菌表达的坦布苏病毒 Ｅ 蛋白

结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白纯化后免疫小鼠ꎬ可获得高水平特

异性抗体ꎬ在随后的攻毒保护性试验中ꎬ免疫组小鼠

体质量增长优于对照组ꎬ免疫组小鼠脑、肝脏、脾脏

中病毒核酸含量均显著低于对照组ꎮ 本研究结果表

明坦布苏病毒 Ｅ 蛋白结构域 Ｉ / ＩＩ 蛋白具有良好的

免疫原性和免疫保护效力ꎬ可作为坦布苏病毒亚单

位疫苗研制的候选抗原ꎮ
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