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发现

细胞微阵列技术案例研究： 
降低怀孕期间使用的抗体治疗的风险
sotrovimab新冠肺炎药由GSK和Vir Biotechnology联合开发，我们使用Retrogenix
平台对其进行了产前安全筛查。随着优先考虑产前安全的需求不断增加，GSK/Vir能够
生成重要的安全数据，以证明没有针对产前靶点的脱靶结合事件，并有助于了解孕妇对
sotrovimab的临床使用情况。
Retrogenix细胞微阵列筛选库已扩展至包括在怀孕10至18周期间*表达的98%以上人
类表面蛋白质组和分泌蛋白质组，以评估用于孕妇的化合物；这项研究对一组产前靶
点子集进行了筛查。该体外平台被用于降低sotrovimab的风险。sotrovimab是GSK/Vir
开发的一种靶向SARS-CoV-2刺突蛋白受体结合域(RBD)的单克隆抗体，用于治疗新冠
肺炎。由于sotrovimab是一种人免疫球蛋白G(IgG)，因此它可能会从孕期母体经胎盘转
移至胎儿。当对照Retrogenix微阵列筛查蛋白库的这一产前子集进行筛查时，未观察到
sotrovimab的脱靶结合。这些数据帮助了关键的利益相关者（例如GSK/Vir、监管机构、
医生和患者）更多地了解在孕期使用sotrovimab的益处与风险。这些数据还增加了在无
需使用人体组织或动物模型的情况下，让孕妇使用sotrovimab的信心，从而遵守了GSK
关于尽可能避免/尽量减少使用产前组织的政策。最近的两份报告[Alkind 2022, Gupta 
2022]表明，有孕妇患者在接受sotrovimab治疗后成功地从新冠感染中恢复，没有出现
妊娠并发症。 

总结
Retrogenix细胞微阵
列技术是一种强大的
解决方案，用于识别
被抗体、蛋白质、小分
子、病毒、嵌合抗原受
体细胞和其他配体靶
向的特异性人类质膜
和分泌蛋白。 
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方法：
预筛查

•	使用未转染的人类HEK293细胞生成细胞微阵列载玻片，并在有和没有SARS-CoV-
2-HIS刺突蛋白（主要靶标）的情况下进行固定。

•	然后将多种浓度的sotrovimab与阴性对照抗体一起添加到上述载玻片中。
•	再然后使用荧光成像对其与点样的SARS-CoV-2刺突蛋白和未转染的细胞进行结合

的情况进行评估。

库筛查
•	预先选择的表达载体子集（每个都编码ZsGreen1和全长人类产前蛋白）与EGFR和

CD20对照载体一起在微阵列载玻片（“载玻片组”）上一式两份地单独排列。为每个
载玻片组制作两份重复的载玻片。载玻片用明胶+/-SARS-CoV-2-HIS刺突蛋白进行
固定和点样。 

•	随后用sotrovimab、阴性对照抗体、阳性对照抗体（利妥昔单抗）或无测试分子对载
玻片进行探测。

•	按照预筛查中的方法对结合进行检测。

结果和影响
预筛查 – Sotrovimab(20µg/mL)

仅有明胶
明胶+刺突蛋白

细胞微阵列载玻片上sotrovimab与SARS-CoV-2刺突蛋白相互作用的荧光图像。 

库筛查
明胶+
刺突
蛋白

CD20

A B C D

使用相同的细胞微阵列载玻片组生成的库筛查数据。A：在细胞微阵列载玻片上
sotrovimab(20µg/mL)与SARS-CoV-2刺突蛋白相互作用以及未与其他产前蛋
白相互作用的荧光图像。B：显示与产前或SARS-CoV-2刺突蛋白没有相互作
用的阴性对照抗体(20µg/mL)。C：与已知标靶CD20产生结合的阳性对照抗体

（利妥昔单抗，1µg/mL）。D：对细胞微阵列载玻片的ZSgreen点样情况。
*没有使用人体组织来生成Retrogenix产前筛查库。产前蛋白的识别采用了
生物信息学的技术，经过合成后，可代表存在于10-18周孕期的98%以上人类
表面蛋白质组和分泌蛋白质组。
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