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旋毛虫副肌球蛋白与补体犆９结合位点的研究
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２，孙　然

３；指导教师：杨　静，诸欣平

１．首都医科大学２００９级基础医学

２．首都医科大学２００９级病原生物学

３．首都医科大学２０１３级病原生物学硕士生

　　【目的】　旋毛虫病是呈全球性广泛分布的食源性人兽共患寄生虫病。旋毛虫副肌球蛋白（ｔｒｉｃｈｉｎｅｌｌａｓｐｉｒａｌｉｓ

ｐａｒａｍｙｏｓｉｎ，ＴｓＰｍｙ）是本课题组首次发现的抗原蛋白。前期研究结果表明，该蛋白通过与补体膜攻击复合物

（ＭＡＣ）组分Ｃ９结合，阻碍 ＭＡＣ组装，使虫体逃避补体系统的杀伤。本课题将精确定位ＴｓＰｍｙ与补体Ｃ９的结

合位点，为深入研究ＴｓＰｍｙ免疫调节功能奠定基础。

【方法】　将ＴｓＰｍｙ分段表达为多个重组截短片段以及合成短肽，利用蛋白质印迹（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）和斑点印

迹（Ｄｏｔｂｌｏｔ）方法检测截短片段以及短肽与补体Ｃ９的结合能力，以定位ＴｓＰｍｙ与补体Ｃ９的结合位点。通过对

Ｚｎ
２＋诱导的补体Ｃ９聚合反应以及红细胞裂解实验，研究结合位点多肽的功能。进一步制备了抗结合位点多肽的

单克隆抗体（ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌａｎｔｉｂｏｄｙ，ｍＡｂ）。在鉴定单抗的亚型、亲和力和特异性的基础上，通过单抗体外结合抑制

实验和体内被动免疫保护实验鉴定单抗的功能。

【结果】　精确定位ＴｓＰｍｙ与补体Ｃ９的结合位点位于ＴｓＰｍｙ羧基端１４个氨基酸残基的区域，即第８６６位

缬氨酸至第８７９位甲硫氨酸（ＶＳＭＧＫＳＬＳＳＫＶＹＶＭ）。结合位点多肽可抑制Ｚｎ２＋诱导的补体Ｃ９聚合反应以及红

细胞的细胞溶解反应，具有与全长ＴｓＰｍｙ相似的功能。制备的 ｍＡｂ９Ｇ３可与旋毛虫不同发育阶段的天然Ｐｍｙ

和重组ＴｓＰｍｙ特异识别，且能够抑制ＴｓＰｍｙ与补体Ｃ９的结合。通过小鼠尾静脉被动回输ｍＡｂ９Ｇ３，肌幼虫减

虫率可达４２．６％。

【结论】　精确定位了ＴｓＰｍｙ与补体Ｃ９的结合位点，获得的抗结合位点多肽的ｍＡｂ９Ｇ３是一株具有免疫保

护性的抗体。上述研究为抗旋毛虫病疫苗及基因工程抗体的研制提供了精确的分子靶标。

　　关键词：旋毛虫；副肌球蛋白；免疫逃避；补体Ｃ９；结合位点；单克隆抗体
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空气中葡萄球菌的监测及不同源 犕犚犛犃的溯源分析
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　　【目的】　探讨公共场所空气中葡萄球菌的多样性，并追踪气载 ＭＲＳＡ的来源，为预防和控制传染病的传播提

供依据。

【方法】　用ＬＷＣ１型离心式空气微生物采样器采集医院、教室、车站等公共场所室内空气并分离鉴定其中的

葡萄球菌；计算每个采样点的葡萄球菌的浓度；采用ＫＢ纸片扩散法检测金黄色葡萄球菌及凝固酶阴性葡萄球菌

（ＣＮＳ）对１５种抗菌药物的敏感性；进一步用头孢西丁纸片法检测其中的 ＭＲＳＡ，采用ＲＥＰＰＣＲ扩增气载 ＭＲＳＡ

及其它医院源及动物源的 ＭＲＳＡ的基因组ＤＮＡ，用ＮＴｓｙｓ２．１０ｅ软件，非加权配对法（ＵＰＧＭＡ法）做遗传分析的

树状图，进行聚类分析，探讨不同源 ＭＲＳＡ分离株的遗传相似性，对 ＭＲＳＡ进行追踪溯源分析。

【结果】　公共场所空气金黄色葡萄球菌浓度为３５～９７ＣＦＵ／ｍ
３，凝固酶阴性葡萄球菌４９～１０２ＣＦＵ／ｍ
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萄球菌气溶胶总浓度在车站中最高，为１３２ＣＦＵ／ｍ３，其次为医院、教室和公园（犘＜０．０５）。从空气中共分离纯化

得到金黄色葡萄球菌５２株，其中 ＭＲＳＡ共１２株，凝固酶阴性葡萄球菌６５株；药物敏感试验结果显示气载葡萄球

菌对氨基糖苷类、四环素类和大环内酯类抗生素的耐药率较高（＞８５％）；但均对万古霉素及替拉考宁敏感。４６％

的金黄色葡萄球菌和５４％的凝固酶阴性葡萄球菌对三类或三类以上抗生素同时耐药，为泛耐药株；１２株气载

ＭＲＳＡ图谱显示菌株之间密切相关，相似性在５０％～１００％之间。气载 ＭＲＳＡ与医院临床 ＭＲＳＡ分离株之间的

相似性在６０％～１００％之间；与动物源 ＭＲＳＡ之间的相似性在４０％～１００％之间。

【结论】　公共场所的空气中存在着多种葡萄球菌的污染，并呈现多重耐药性；空气中的 ＭＲＳＡ菌株与医院临

床分离株及动物源的 ＭＲＳＡ有着非常近的亲缘关系，个别菌株属完全相同的菌株繁殖而来，应加强空气中葡萄球

菌尤其是多重耐药葡萄球菌的监测及防控。

　　关键词：空气；金黄色葡萄球菌；凝固酶阴性葡萄球菌；多样性；基因外重复回文序列ＰＣＲ；溯源

犃犛３１７

肠菌移植对溃疡性结肠炎的治疗效果研究
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１；指导教师：李海东
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　　【目的】　研究肠菌移植对小鼠溃疡性结肠炎（ＵＣ）的治疗效果及相关指标的变化情况。

【方法】　以３％的葡聚糖硫酸钠（ＤＳＳ）溶液喂养ＢＡＬＢ／ｃ小鼠７ｄ进行 ＵＣ造模，肛门出现明显的血迹后，以

正常小鼠肠菌清液进行灌肠，７ｄ后停止；造模期间，每天定时对小鼠进行称重，做出体重变化曲线；常规ＰＣＲ与实

时定量ＰＣＲ技术检测肠道菌群变化，做出柱状图；隐血实验：每天定时取小鼠粪便，以四甲基联苯胺法测隐血，做

出折线图；病理组织诊断：取小鼠结肠组织做病理组织切片，ＨＥ染色，观察病理组织变化并分析。

【结果】　造模期间观察体重发现，ＵＣ可致体重急剧下降，而行肠菌移植７ｄ，体重明显回升至正常水平；实时

荧光定量ＰＣＲ表明，造模期间益生菌（如：乳酸杆菌、双歧杆菌）减少，大肠杆菌增多，而行肠菌移植７ｄ，益生菌数

量回升，大肠杆菌下落，说明肠菌移植能够调整肠道菌群分布平衡；造模期间可看到肛周明显血迹，即出现肉眼可

见血便，而行肠菌移植７ｄ，肉眼血便消失，隐血试验结果也表明结肠不再出血；从病理组织切片来看，在造模期间，

结肠的黏膜与黏膜下层受损，出现淋巴细胞、单核巨噬细胞大量浸润，形成隐窝脓肿，隐窝脓肿融合破溃形成浅小

溃疡，经过治疗后，再观察结肠组织切片，可发现黏膜已恢复，已达治愈标准。

【结论】　肠菌移植对于溃疡性结肠炎的治疗是有效的。

　　关键词：肠菌移植；溃疡性结肠炎；肠道菌群
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表没食子儿茶素没食子酸酯（犈犌犆犌）抗流感病毒分子机制的研

究

吴婉蓉，汪　媛，王笑臣；指导教师：杨占秋

武汉大学２０１０级临床医学八年制

　　【目的】　流感病毒感染是严重威胁人类健康的传染性疾病，抗病毒药物的研究已成为人们关注的焦点。前期

研究发现ＥＧＣＧ可显著降低流感病毒感染后细胞氧化应激水平及流感病毒感染后细胞自噬水平。因此，我们推
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