
文 章 编 号 ：!""#$%&"!’(""#)"*$""*&$"%

植物基因工程疫苗研究进展与前景展望

姜 健，杨宝灵，王洪刚

（山 东 农 业 大 学 农 学 院 ，山 东 泰 安 !"#$$$）

摘 要 ：可 口 服 免 疫 （%&’( )**+,)-’.)%,）绿 色 疫 苗 （/&00, 1’22),0）研 究 是 植 物 基 因 工 程

与 分 子 医 学 相 结 合 而 发 展 起 来 的 新 的 研 究 方 向 。 对 当 前 植 物 基 因 工 程 疫 苗 的 研 究 方 法 、疫

苗 的 作 用 机 理 进 行 介 绍 ，总 结 近 #$ 年 来 国 内 外 植 物 基 因 工 程 疫 苗 研 究 进 展 ，并 对 未 来 发 展

做 出 展 望 。
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植物基因工程技术已成为当代生物技术领域的重要组成部分。自 #647 年首次报道

植物基因遗传转化以来 8#9，该技术在农业上已经得到广泛应用。通过转基因技术，人们创

造众多新种质资源，并选育出许多植物新品种，所改良的性状主要以抗除草剂、抗病、抗

虫、抗逆境及改良作物品质等为主，目的在于使栽培植物高产稳产。自 !$ 世纪 6$ 年代

初 ，世 界 卫 生 组 织 （:;<）提 出 生 产 廉 价 、不 需 要 冷 藏 的 疫 苗 之 后 ，5&,.-0, = > 提 出 了 利

用植物基因工程技术进行食用疫苗生产的设想 8!9，这一设想促成了转基因植物疫苗的兴

起，使廉价疫苗的生产成为可能。在过去 #$ 年间，科学家们对这一设想进行了多方面研

究，初步研究结果表明，利用植物基因工程生产绿色疫苗具有可行性。植物基因工程疫

苗技术研究已经成为当前生物技术研究的热门领域。

疫苗技术是人们从导致人畜疾病的病毒或者细菌中分离出蛋白，经过重组改造后，

再转到其他生物中，使之产生抗原蛋白。传统疫苗生产一般采用酵母细胞，从酵母细胞

中提取抗原，纯化后再输入到人畜体内使其产生抗体，从而达到免疫的目的。在疫苗生

产的整个过程中，需要成本很高的发酵和蛋白质纯化技术，而且在分发运输过程中需要

冷藏，大大增加了疫苗的成本。用植物基因工程技术生产疫苗方法与用微生物和动物生

产疫苗方法相比，具有明显的优势87 ? "9，具体表现为：!成本低及使用方便。植物是最经

济的蛋白质表达系统，只需要消耗阳光、肥料和水，不需要专门的设施和昂贵的设备，而

且 部 分 转 基 因 植 物 疫 苗 可 以 直 接 口 服 接 种 ，既 节 省 了 提 取 、纯 化 和 保 存 的 成 本 ，又 能 够

使接种者免受皮肉之苦，使接种易于推广，特别适合于儿童接种。"生产速度快。不同于

动物细胞的是植物的组织、细胞、原生质体均能够在离体的条件下诱导再生一株完整的

植株。植物细胞培养、种植条件简单易成活，一旦获得高效表达载体，就可以在较短的时

间内大量繁殖出具有相同遗传背景的无性繁殖系，只需增加耕种面积，就能够迅速形成
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产业化规模。!能进行有效的翻译后加工。植物细胞和动物细胞一样，均有着一套完善

的真核表达系统，具有与动物细胞相似的翻译后加工过程，适合于动物病毒抗原的表

达，表达产物具有与动物细胞相似的免疫原性。植物表达系统生产的蛋白质疫苗可以进

行正确加工，包括糖基化、磷酸化和酰胺化等，可保持自然状态下的免疫原性。目前医药

生产常用的微生物发酵系统不能够对真核蛋白质疫苗进行正确的翻译后加工，有时可

以导致其免疫原性变弱。"安全性好。动物细胞生产基因工程疫苗，常常利用动物病毒

作为载体导入抗原基因，在生产过程中可能污染动物病毒，这些病毒对人类具有潜在的

危害性。转基因植物只表达亚单位疫苗，不含致病微生物或者潜在的致病微生物，对人

畜安全。#启动粘膜免疫。粘膜免疫是病毒性腹泻的免疫保护机制，在启动粘膜免疫方

面尚属难题。转基因植物细胞是可以启动粘膜免疫的有效途径，其机制可能是植物细胞

壁给抗原提供了一种生物微囊，生物微囊可以保护抗原不被消化酶降解，并有缓释作

用。$易于运输。植物基因工程生产的疫苗可以直接储存在种子或者果实中，无需冷冻

系统设备进行储藏运输，易于进行长距离运输和普及推广。

! 植物基因工程疫苗的生产方法

外 源 基 因 转 化 植 物 细 胞 生 产 疫 苗 的 方 法 随 着 分 子 生 物 学 技 术 的 发 展 而 不 断 变 化 。

目前，利用转基因植物生产疫苗的主要方法有两种 !" # $$%：稳定表达系统和暂态表达系统。

!"! 稳定表达系统

这一方法是将抗原基因构建在植物表达载体上，利用农杆菌或者基因枪介导方法，

将抗原基因转化到植物细胞中并与植物基因组整合，获得稳定表达的转基因植株。农杆

菌介导转化法：将编码某种病原体中能引起机体保护性反应的蛋白基因克隆到 &’ 质粒

上 ，用 重 组 质 粒 转 化 农 杆 菌 ，携 带 重 组 质 粒 的 农 杆 菌 感 染 植 物 细 胞 后 ，导 入 的 外 源 基 因

整合到植物细胞的染色体上，含有整合外源基因染色体的植物细胞在一定条件下可以

长成新的植株，此植株在生长过程中可以表达外源基因，并能够将这种性状传递给子

代，进而培育出能够生产某种疫苗的品系或者品种。基因枪转化法：以火焰爆炸、高压放

电或者高压气体为推动力，将载有外源 ()* 的钨（或者金）等金属颗粒加速射击真空室

中的靶细胞或者组织，将外源目的基因导入靶细胞或者组织中。除上述两种方法外，还

有聚乙二醇（+,-）介导转化法、电穿孔转化法、显微注射法、植物生 殖 细 胞 转 化 法 、转 座

子介导法和脂质体介导转化法等等。

自从 ./ 世纪 0/ 年代初，人们就开始应用转基因植物 作 为 表 达 哺 乳 动 物 病 原 抗 原

蛋 白 的 异 源 表 达 载 体 ， 已 经 成 功 表 达 的 抗 原 蛋 白 主 要 有 乙 型 肝 炎 病 毒 表 面 抗 原 （123
*4）!$.%、大 肠 杆 菌 热 敏 肠 毒 素 （5&##2）!$6%、狂 犬 病 病 毒 表 面 糖 蛋 白 !$7%及 诺 沃 克 8)9:;<=>?
病毒衣壳蛋白 !$@%。以上这些植物表达蛋白在小鼠动 物 模 型 中 均 能 诱 导 抗 原 特 异 性 血 清

A4- 反 应 ， 给 小 鼠 饲 喂 表 达 大 肠 杆 菌 热 敏 肠 毒 素 或 )9:;<=> 病 毒 衣 壳 蛋 白 的 马 铃 薯 块

茎，可以诱导抗原特异的粘模 A4* 和血清 A4- 反应。

利用转基因技术进行植物基因工程疫苗生产有以下优点：一是通过有性杂交方法，

可以获得生产多价复合疫苗的转基因植物；二是通过有性或无性的繁殖方法，可以很容

易获得大量的转基因植株；三是通过特异性表达启动因子使抗原基因在器官和组织中

特异性表达。目前主要采用 B<CD6@E 组成型表达启动子，表达水平较低。

!"# 暂态表达系统
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这是一种以病毒为载体的瞬时表达系统，其方法是将目的基因插入病毒基因组中，

形 成 重 组 病 毒 ，然 后 将 重 组 病 毒 接 种 到 植 物 的 叶 片 上 ，任 其 蔓 延 ，外 源 基 因 随 病 毒 的 复

制而高效表达。这一方法又分为两种方式!一种是将抗原基因置于病毒基因组启动子之

下 "#$%，一种是将抗原基因与病毒外壳蛋白基因融合在一起 "#&%。值得指出的是，抗原基因融

合于病毒外壳蛋白的表达方式更具有免疫原性。目前用做载体的主要是烟草花叶病毒

（’()）和豇豆花叶病毒（*+()）。

#,,- 年，./01 等首先 报 道 了 口 蹄 疫 病 毒 （2(3)）在 *+() 表 面 表 达 "#4%，随 后 的 一 些

报道证明植物病毒是一种可以表达人或者动物的病原物基因的有效载体 "#,，56%。(789:/;1
等将狂犬病病毒糖蛋白克隆到苜蓿草花叶病毒（<=()）外壳蛋白的开放阅读框中 "5#%，分

别在烟草和菠菜中得到表达。直接用含有重组病毒的菠菜叶片定期饲喂小鼠，在小鼠的

血清中检测到特异性抗体的存在，而且直接口服菠菜叶片所获得的有效抗体水平远比

用胃插管方法效果好，这说明植物细胞的细胞壁和细胞膜成分是很好的生物胶囊，可以

有效地保护疫苗不被唾液和胃液的消化。当植物细胞进入小肠之后，其细胞壁和膜成分

开始慢慢降解，细胞内的有效成分免疫原恰好开始发挥作用。

植 物 病 毒 作 为 瞬 时 表 达 载 体 具 有 许 多 优 点 ，首 先 ，病 毒 增 殖 水 平 较 高 ，可 使 伴 随 的

外源基因有高水平表达，相对于基因遗传转化方法，其表达量可以高出 #66 多倍；其次，

病毒增殖速 度 快 ，外 源 基 因 在 较 短 的 时 间 内 ，通 常 在 接 种 # > 5 周 以 内 就 可 达 到 最 大 量

的积累；第三，植物病毒的基因组很小，易于进行遗传操作，而大多数植物病毒可以通过

机 械 接 种 感 染 植 物 ，这 样 适 于 大 规 模 的 商 业 操 作 ；第 四 ，植 物 病 毒 可 以 感 染 单 子 叶 等 农

杆菌的非寄主植物，扩大了基因工程的适用范围。现在已经发展了多种植物病毒载体构

建策略，包括基因导入、基因取代、融合抗原和基因互补等。目前，暂态表达系统方法还

有 几 个 问 题 需 要 深 入 进 行 研 究 ：一 是 抗 原 的 纯 化 ；二 是 弱 病 毒 株 系 的 选 择 ，即 病 毒 对 植

物的侵染不会使植物生长异常，同时还要验证抗原基因的整合不会使病毒失去侵染和

复制的能力；三是现有植物病毒载体侵染的植物宿主范围有限，需要增加植物病毒载体

的范围。

! 植物基因工程疫苗的作用机理

口服疫苗到达肠内粘膜诱导部位之前要经过胃肠内的不利环境，因 此 有 效 的 口 服

疫苗经过这些不利环境时必须要受到保护，否则会失去免疫性。口服疫苗到达消化道内

的 作 用 部 位 时 首 先 遇 到 的 是 消 化 道 相 关 淋 巴 样 组 织 （?<=’），它 是 一 种 免 疫 网 络 ，保 护

宿主免受病原体的伤害，阻止宿主同食物蛋白质发生反应。?<=’ 由绒毛、上皮内淋巴细

胞和固有层淋巴细胞组成。其中绒毛含有对抗原呈传递能力的上皮细胞。口服疫苗诱导

?<=’ 发 生 粘 膜 免 疫 反 应 ，产 生 分 泌 性 的 免 疫 球 蛋 白 @A<B/@A<C，@A<B/@A<C是 目 前 所 知 的

体内最丰富的免疫球蛋白，能抵抗消化蛋白酶的作用。分泌性抗体和病原体反应，防止

机体感染疾病。口服疫苗还可以刺激全身免疫反应，在远处消灭病原体。

口服疫苗需要改良的载体和运输系统，这些载体和运输系统必须满足多能性、稳定

性、低廉和生产稳定性的要求。近年来，保护常规口服疫苗通过胃肠不利环境的运输系

统 已 经 发 展 起 来 ，这 些 包 括 D7:E:1FGH89 I D7:EA:EF7:H89 微 球 体 、脂 质 体 、蛋 白 体 、F7F0:91G9/、

类病毒颗粒和免疫刺激复合体。许多具有活性的口服病毒和细菌载体已经建立起来，并

进行了动物和人的试验，以研究其安全性和免疫性。相比以上常规口服疫苗的载体和运
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输系统，利用转基因植物生产的口服疫苗更能够满足口服疫苗的要求和标准，转基因植

物生产口服疫苗更经济，特别是大范围给药时更明显。

植物抗原引起的保护机制还在研究中，但显然细胞壁正好是抗原的临时保护伞，使

它们在胃分泌物中相对安全。细胞壁在肠中开始溶化时，抗原逐渐释放出来激活哺乳动

物的免疫系统。消化疫苗时，植物抗原有粘膜系统如胃肠道及呼吸道衬里（!"#"#$）的抗

原取样细胞———% 细胞（&’() *+,,(），其将抗原传递给巨噬细胞，巨噬细胞和其它抗原传

递细胞再将抗原展示给记忆辅助性 - 细胞。当辅助性 - 细胞识别外援的蛋白质片段后，

就会刺激记忆 . 细胞制造和释放能够中和抗原的抗体。当疾病因子出现时，记忆辅助性

- 细胞一方面刺激保卫 - 细胞攻击受感染细胞，一方面迅速刺激记忆 . 细 胞 分 泌 中 和

抗体，消除入侵的病原体，并对疾病因子发动更广泛的攻击。

由于注射疫苗通常难以触发粘膜免疫应答，因此，绿色疫苗可同时激活粘膜和全身

应答的双重效应将会帮助哺乳动物增强对许多危险微生物的防御。目前，在植物中成功

表 达 的 动 物 和 人 类 疫 苗 有 几 十 种 ，包 括 犬 细 小 病 毒 抗 原 （/012/02103）4335、水 貂 肠 炎 病

毒 抗 原 （%612103）4375、口 蹄 疫 病 毒 抗 原 （8%91210:）43;5、大 肠 杆 菌 热 不 稳 定 肠 毒 素 . 亚

基（!-2.）、乙肝病毒表面抗原（<.(=$）43>5和诺沃克 ?@ABC’,DE病毒外壳蛋白等。乙型肝炎

表 面 抗 原 （<.(=$）在 烟 草 、马 铃 薯 和 番 茄 中 表 达 的 B<.(=$ 十 分 相 似 ，成 功 地 保 持 了 蛋

白质的特性，可激发记忆 . 细胞和记忆 - 细胞免疫反应。诺沃克病毒外壳蛋白在转基因

烟草和马铃薯中表达及其表达产物能产生免疫原性。猪传染性肠胃炎病毒（-F61）G 蛋

白 在 转 基 因 芥 菜 和 马 铃 薯 中 表 达 43H5，完 整 G 基 因 表 达 产 物 可 诱 导 机 体 产 生 优 良 的 免 疫

应答。

! 植物基因工程疫苗的研究现状

到目前为止，在植物中表达用于疫苗研究的病原基因主要有：乙型 肝 炎 表 面 抗 原

（<.(=$）基因、大肠杆菌热敏肠毒素 . 亚单位（!-2.）基因、霍乱弧菌毒素 . 亚单位（/-2
.）基因、诺沃克病毒外壳蛋白（@1/0）基因、猪传染性胃肠炎病毒 G 糖蛋白 （-F612G）基

因 、口 蹄 疫 病 毒 10: 蛋 白 （8%91210:）基 因 、狂 犬 病 病 毒 F 蛋 白 基 因 、人 巨 细 胞 病 毒

（</%1）基因、糖蛋白 .（I!>>）基因和兔出血热病毒（J<91）10HK 蛋白基因等 43L 2 7K5（表

:）。所涉及的宿主植物主要有：烟草、马铃薯、番茄、芥菜、苜蓿、黑眼豆和水稻等。

表 ! 利用转基因植物生产疫苗

疫 苗 受体植物 表达蛋白 表达系统

乙型肝炎疫苗 烟草 重组 <.(=$ 农杆菌介导

鼻病毒疫苗 黑眼豆 人鼻病毒抗原决定簇 豇豆花叶病毒

疟疾疫苗 烟草 疟疾 . 细胞抗原决定簇 烟草花叶病毒

狂犬病疫苗 烟草、菠菜 狂犬病病毒糖蛋白 农杆菌介导

霍乱口服疫苗 马铃薯 霍乱弧菌毒素 农杆菌介导

大肠杆菌腹泻疫苗 烟草、马铃薯 大肠杆菌不耐热肠毒素 农杆菌介导

艾滋病疫苗 烟草、黑眼豆 艾滋病毒抗原决定簇 农杆菌介导

口蹄疫疫苗 苜蓿草、芥菜 口蹄疫病毒抗原决定簇 豇豆花叶病毒

流感疫苗 烟草 血细胞凝集素 烟草花叶病毒

癌症疫苗 烟草 *2%M* 烟草花叶病毒

龋牙疫苗 烟草 变异链球菌表面蛋白 农杆菌介导

自体免疫糖尿病疫苗 马铃薯 霍乱弧菌毒素 . 亚单位—人胰岛素融合 农杆菌介导

诺沃克病毒腹泻疫苗 烟草、马铃薯 诺沃克病毒衣壳蛋白 农杆菌介导

犬细小病毒疫苗 烟草 犬细小病毒 李痘病毒表达

兔出血病疫苗 马铃薯 兔出血热病毒 农杆菌介导
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!"# 乙型肝炎病毒

这是最常见的传染病之一，根据世界卫生组织的资料，世界上有 ! 亿人感染乙型肝

炎病毒，每年有 "## 多万人死于与乙型肝炎有关的疾病。在乙型肝炎病毒的转基因植物

食用疫苗研究方面已经有很大进展，编码乙型肝炎病毒表面抗原 $%&’( 的基因导入了

羽扇豆、莴苣、马铃薯和烟草等植物中，$%&’( 在这些植物中获得表达，从转基因烟草中

分离纯化的重组 $%&’( 在物理特性上与从人体分离出来的 $%&’( 是 相 似 的 ，而 现 在 的

普通疫苗就是从人或酵母细胞中分离的 $%&’( 疫苗。用转基因羽扇豆饲喂小鼠之后，经

测定，小鼠体内产生了 $%&’( 特异性抗体。人吃了转基因莴 苣 叶 片 后 ，体 内 产 生 了 )(*
反 应 。 在 这 几 种 植 物 的 遗 传 转 化 中 所 使 用 的 农 杆 菌 菌 株 为 +%’,,#,、-./， 质 粒 为

0123!4、0$%"#" 和 0$%"#! 等，$%&’( 克隆自 0$%5",。

!"$ 诺沃克病毒

诺 沃 克 病 毒 （6789:;<）是 造 成 病 毒 性 肠 胃 炎 的 主 要 原 因 ，感 染 源 是 污 染 的 食 物 和 水

源。在转基因烟草和马铃薯中表达其病毒壳蛋白基因（6=->），在饲喂小鼠实验中，小鼠

体内产生了抗体。所用大肠杆菌菌株 +%’,,#,，质粒为 06="#"、06="#! 和 06=",#。

!"! 麻疹

麻疹是发展中国家的严重问题，新麻疹疫苗的研制迫在眉睫。$?:@( 等人构建了植

物源性的麻疹病毒红血球凝集素蛋白 AB"C，并且表达水平较高。将这种绿色抗原接种到小

鼠腹腔，或将转基因植物叶片饲喂小鼠，都使小鼠产生了可以中和麻疹病毒的特异性抗

血清。

!"% 狂犬病病毒

狂犬病是一种病毒引起的急性中枢神经系统传染病，由感染动物的 唾 液 传 染 给 人

类。已有报道狂犬病病毒壳蛋白基因在番茄中表达 A!DC，在饲喂鼠实验中，鼠产生了抗性。

!"& 人呼吸合胞体病毒

人呼吸合胞体病毒（14=）是世界上引起婴幼儿呼吸道传染病的主要诱因。动物模型

显示，人 14= *E蛋白 "D,E"/D:: 的抗原决定基肽段就足以产生保护性免疫反应。于是

%F;:@(F8 等 人 构 建 了 包 含 "D,E"/D:: 肽 段 与 紫 花 苜 蓿 花 叶 病 毒 衣 壳 蛋 白 的 融 合 基 因 AB!C，

并 通 过 病 毒 感 染 实 现 了 其 在 烟 草 里 的 表 达 ， 食 用 这 种 烟 草 的 小 鼠 产 生 了 高 水 平 的 抗

14= *E蛋白的特异性血清，并能保护小鼠长时期抵抗 14= 的感染。4:@GH? 等人则通过

果实特异性 I/ 启动子的控制 ABBC，将 14= 融 合 蛋 白 表 达 于 番 茄 中 ，小 鼠 吃 了 成 熟 的 番 茄

后，也产生了抗 14=EJ 的特异性抗体。

!"’ 霍乱

全球每年约有 .## 万人感染此病，其中 !# 万人死亡。致病的毒素由几个亚基组成，

无毒的 % 亚基（-KE%）用于免疫。在转基因马铃薯中表达的 -K%，在饲喂鼠实验中，诱导

出 -KE% 特异性抗体，用霍乱毒素感染，鼠具有免疫能力。

!"( 大肠杆菌

肠 毒 素 大 肠 杆 菌 （IKI-）是 婴 儿 痢 疾 的 主 要 致 病 原 因 。 其 肠 毒 素 % 亚 基 （+KE%）与

-K% 非常相似，+KE% 基因在烟草和马铃薯中表达 ，在 用 从 烟 草 中 纯 化 的 +KE% 或 者 直 接

用转基因马铃薯饲喂鼠试验中，鼠显示了相当的免疫反应。所用的质粒为 0K$""#、大肠

杆菌菌株为 +%’,,#,。

!") 肝炎 * 病毒
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肝炎 ! 病毒（"!#）是引起急性和慢性肝炎的主要原因。目前没有有效的疫苗治疗。

$%&’()*+, 等人制备了一种抗 "!# 的植物源性的亚单位疫苗 -./0。小鼠对这种疫苗产生了

免疫应答。1)’(2%3 研究小组给小鼠饲喂含有肝炎 4 表面抗原的转基因马铃薯 -.50，小鼠抗

"4678 的特异性血清含量增加。

!"# 兔出血病病毒

兔 出 血 病 病 毒 结 构 蛋 白 #9:; 是 兔 出 血 病 病 毒 的 主 要 结 构 蛋 白 ，#9:; 蛋 白 基 因 置

于 !<=#.5> 启 动 子 控 制 之 下 ， 或 者 将 #9:; 基 因 置 于 改 进 的 含 双 拷 贝 增 强 子 的

!<=#.5> 启 动 子 控 制 之 下 ，转 化 马 铃 薯 ，均 可 转 化 和 翻 译 出 #9:; 重 组 蛋 白 ，但 改 进 的

.5> 启动子表达量更高。

!"$% 口蹄疫病毒

用 口 蹄 疫 病 毒 #9? 蛋 白 基 因 转 化 芥 菜 ，获 得 了 转 基 因 植 株 ，用 含 有 重 组 #9? 的 叶

片浸提物饲喂免疫小鼠，可 诱 导 产 生 特 异 性 抗 体 ，这 种 抗 体 不 仅 能 够 与 #9? 发 生 反 应 ，

而且也能够与完整的口蹄疫病毒颗粒反应，所有免疫小鼠都能够抵抗口蹄疫病毒强毒

株的攻击。利用口蹄疫病毒 #9? 结构蛋白基因转化苜蓿，也可获得转基因植株，用转基

因苜蓿草的叶片浸提物或者利用新鲜叶片直接饲喂免疫小鼠，均可产生特异性免疫应

答，免疫小鼠能够抵抗口蹄疫病毒的攻击，这一结果支持转基因牧草植物生产可饲用疫

苗的观点。

! 问题与展望

目前，真正实现产业化的转基因植物的例子还很少，实现植物基因工程疫苗产业化

生 产 的 则 更 少 ，同 时 ，由 于 植 物 基 因 工 程 疫 苗 刚 刚 起 步 ，相 关 内 容 还 有 待 于 深 入 进 行 研

究。

&"$ 植物受体材料选择

@; 世纪末科学家们主要采用烟草作为转基因受体材料，这是因为烟草易于遗传操

作，5 A : 周内就能获得实验结果，作为植物基因工程研究的首选材料 ， 但 烟 叶 不 可 食

用，并含有毒性烟碱，不能进行动物饲喂试验。接下来选用的是马铃薯，目的是要进行动

物 饲 喂 试 验 ，其 优 点 是 生 长 周 期 相 对 较 短 ，遗 传 转 化 也 较 简 单 ，而 且 具 有 块 茎 特 异 启 动

子。同时，马铃薯易于繁殖和储藏，运输特别方便。但是马铃薯不宜生食，而且加热容易

使蛋白质变性，并破坏其中 "4678 的免疫原性，所以马铃薯也不是首选用做食用疫苗的

植物材料。香蕉在全世界有大量种植，价格低廉，适合人类生食（包括婴幼儿），是被广泛

看好的转基因植物食用疫苗生产材料。近年来，=<B 等已经报道了香蕉的成功转化 -.:0；华

南农业大学植物病毒研究室经过多年研究，建立起了以胚性细胞悬浮系为基础的高效

香蕉转化体系，为香蕉基因工程研究奠定了基础；此外，!C%*D%**%* 等得到了香蕉果实

特异表达产物，相关启动子也将找到 -.E0。但是，香蕉的蛋白含量较低，而且果实成熟后易

于腐烂。花生、大豆、玉米和水稻等作物将是今后可以考虑的操作对象。此外，胡萝卜可

以生食，易于存放，也值得考虑。苜蓿草是动物基因工程疫苗的首选受体材料。

&"’ 食用疫苗的作用机理研究

大 多 数 抗 原 ，尤 其 是 可 溶 性 抗 原 很 容 易 在 消 化 道 里 消 化 ，所 以 在 生 产 口 服 疫 苗 时 ，

一定要研究抗原的包装问题。重组抗原在植物细胞中的表达可以看作是一种生物包装

蛋白质的方法，咀嚼时，食物变成碎块，以便下咽。碎块中的细胞破碎与否取决于时间和

5@ 吉 林 农 业 科 学 @F 卷



细 胞 类 型 ，细 胞 壁 是 由 纤 维 素 、蛋 白 质 和 胶 质 组 成 的 ，细 胞 壁 是 组 织 抗 原 被 降 解 的 第 一

道 屏 障 ，植 物 细 胞 膜 和 细 胞 器 膜 可 进 一 步 保 护 抗 原 避 免 胃 液 、肠 液 的 降 解 作 用 ，植 物 细

胞的次生壁可以使内含物释放的更慢，到达小肠后植物细胞壁才开始破裂，逐步释放抗

原，实现免疫功能。需要对其中细节进行深入研究，做到使抗原有效激活免疫系统，而不

是只经过身体而未被利用。

!"# 外源基因表达的稳定性

转基因植物中外源基因表达的不稳定性主要原因有两个 ! 一是外源基因 "#$ 的甲

基化；二是基因共抑制效应。虽然可以通过筛选后代和育种工程得到稳定表达外源基因

的转基因植物，然而筛选过程繁杂、耗时，因此，必须采取更为有效的方法和措施来解决

转基因植物中外源基因表达的不稳定性问题。

食用疫苗的安全性、有效剂量以及植物的食用部位抗原含量稳定性、服用时间等等

问题都需要进行深入研究。这一领域需要分子生物学、细胞生物学、育种学、栽培学、人

类免疫学和动物免疫学等学科共同协作。

植物系统生产的抗原疫苗可保持天然免疫原的形式，这使得大规模 方 式 生 产 抗 原

疫苗成为可能。由于口服疫苗免疫反应具有抗原特异性，需要在分析单一疫苗的基础

上，确定何类植物最适合于疫苗的生产，这也将涉及探索外源蛋白在相应植物组织和细

胞中的表达方式。同时也要进行食用疫苗机理的研究，确定食用疫苗的安全性、有效剂

量以及抗原含量的稳定性。总之，在可食用疫苗研究方面，动物疫苗比人类疫苗更有前

景 ，发 展 速 度 会 更 快 ，该 领 域 的 研 究 将 促 进 相 关 机 制 的 认 识 ，从 而 推 动 整 个 疫 苗 研 制 的

发展，为人类社会做出更大的贡献。
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