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本报讯近日，西湖大学施一公团队

在《科学》（ ）上发表了题为《人源

IgM B 细胞受体的冷冻电镜结构》

（

）的研究论文。

该论文首次报道了人源 IgM 同种

型 B 细胞受体（IgM - B C R）的高分辨率

三维结构，揭示了膜结合的 IgM

（m IgM）与 Igα 和 Igβ异源二聚体复

合物组装的分子机制，从而回答了 B 细

胞受体（B C R）如何组装这一重要科学

问题，同时也为基于 B C R的免疫疗法

提供了关键的结构基础。

B 细胞也叫 B 淋巴细胞，是适应性

免疫系统的重要组成部分。它在抗原刺

激下可分化为浆细胞和记忆 B 细胞：浆

细胞可合成和分泌抗体，是人体的免疫

屏障之一；记忆 B 细胞则可以“记录”下

感染信息，并在体内长期存在，以备不

时之需。

B 细胞需要抗原与 B C R 的结合，

才能进行增殖和分化，产生浆细胞和记

忆细胞。这就好比，如果 B 细胞要组织

一场免疫战斗，入侵的抗原是敌人，

B C R 则是探知敌人虚实的先锋。

早在 1990 年，德国马普所的

M ichael R eth 实验室就鉴定发表了

B C R 的组分。在之后的三十多年中，人

们对 B C R 胞外区如何识别各种抗原并

激活 B 细胞信号通路进行了深入的研

究。B C R 由膜结合的免疫球蛋白（m Ig）

和 Igα/Igβ异二聚体组成。其中 m Ig

负责与抗原结合，Igα/Igβ 参与信号

传递。抗原结合以后，B C R 在细胞膜表

面寡聚化，Igα 和 Igβ 被 Lyn 激酶磷

酸化，之后激活下游信号通路。

B C R 被认为是治疗 B 细胞恶性

肿 瘤 的 重 要 治 疗 靶 点 。 例 如 ，

Polatuzum ab vedotin 是一种抗体偶

联药物，该药物可以结合 B C R 中的

Igβ 组分，释放偶联的毒素分子，对 B

淋巴瘤细胞进行精准杀伤。尽管 B C R

十分重要，但科学家一直未能看清其

结构。一旦获知 B C R 的结构信息，对

于理解 B 细胞活化以及针对该复合

物进行抗体药物开发，将具有很高的

潜在价值。

B C R 根据 m Ig 类型的不同，可以

分为五种类型，即 IgM 、IgD、IgG、IgA

和 IgE。此次施一公团队的研究对象，

正是其中的 IgM 型。实验过程中，他

们首先将 IgM - B C R 的四个组分的

cD N A 进行密码子优化并克隆到表达

载体上，接着通过共表达内质网潴留

蛋白 pER p1 促进 IgM 二硫键的形成，

帮助其正确折叠。之后，在蛋白纯化时

加入抗体偶联药物 Polatuzum ab 的

Fab 片段，最后通过冷冻电镜解析了

第一个 IgM - B C R 复合物 3.3 埃 (1

埃等于 0.1 纳米)的高分辨率结构。

该 IgM - B C R 复合物结构包含一

个 m IgM 和一个 Igα/Igβ，它们以

11 的化学计量比非共价结合。在

Igβ 的上方，观察到了 Polatuzum ab

的 Fab 片段的电子密度，证实了

Polatuzum ab 结合在 Igβ 氨基末端的

柔性区域。

在 IgM - B C R 的胞外区域，重链的

胞外域与 Igα/Igβ 的胞外域紧密堆

叠。在近膜区域，两条重链中的一条通

过连接肽（linker）穿过由 Igα/Igβ 包

围的中空结构。在跨膜区域，m IgM 和

Igα/Igβ 的跨膜螺旋（T M）形成一个

四螺旋束，通过跨膜螺旋之间的氢键来

稳定构象。

的审稿人对该项研究给予

了高度评价：“这是 B 细胞生物学的一

大突破，也是一项非常了不起的成就。”

（温才妃）

相关论文信息：

施一公院士团队：

揭示人源 细胞受体三维结构

IgM-BCR复合物的整体结构图。

图片来源：西湖大学

本报讯 日前，国家卫生健康委发

布了由首都儿科研究所牵头起草的国

家卫生行业标准 W S/T 800- 2022《不

同胎龄新生儿出生时生长评价标准》。

首都儿科研究所为第一起草单位，该

研究所生长发育研究室李辉研究员为

第一起草人。

据悉，新生儿出生时的体格生长

评价是了解宫内生长发育状况、预测

疾病风险以及日后生长发育甚至成年

后健康状况的重要手段。因此，适宜的

生长评价标准或参照值是必不可少的

常规工具。

本次发布的《不同胎龄新生儿出

生时生长评价标准》根据 2015—2018

年在我国 13 个城市 69 家医院开展的

中国不同胎龄新生儿体格发育国家专

项调查数据制定，包含胎龄别体重、胎

龄别身长、胎龄别头围三个指标的百

分位数值。该标准规定了胎龄 24~42

周新生儿出生时体格生长状况的判定

指标和判定方法、适用于群体评价及

个体评价。

该标准规定，根据母亲末次月经

和孕早期（前 3 个月）超声检查结果综

合确定胎龄。当两种方法确定的胎龄

相差 1 周以内时，以母亲末次月经为

准，当两种方法确定的胎龄相差 1 周

以上时，以超声检查为准。

李辉表示，该标准适应了新时期

我国新生儿生长水平不断提高、越来

越多的早产儿被救治存活急需科学

合理评价的客观需要，为我国的围产

保健、新生儿医学、公共卫生政策制

定及相关科研教学等工作提供有用

的参照数据，也必将进一步促进我国

新生儿生长发育监测与营养评价的

标准化和规范化。

（丁思月）

不同胎龄新生儿生长“国标”发布
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