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生物大分子间反应可分为二维和三维反应
。

根据描述二维反应动力学的概率动力学模型
,

可以

设计实验来测定分子间二维反应动力学
,

例如微吸管实验 (Mic ro Pi pe tt 。 ) 川
、

光镊 (o ptic ai T ra P)

实验
、

原子力显微镜 (A FM ) 实验等
;
上述方法较复杂

,

难以掌握
,

一般只用于实验室研究
。

基于

表面等离子体共振技术的生物传感器12 4] 是成熟的
、

商业化测定三维反应动力学方法
,

这种方法比较

简单
,

易于掌握
,

已经广泛应用于药物的设计
、

筛选和评价
。

二维和三维反应在生理上都很重要
,

但是在体条件下大部分的生理现象和过程是 二维反应介导
。

此外制药设计也需要二维反应动力学信

息
。

目前生物大分子间二维和三维反应动力学过程之间的本构关系还不完全清楚
,

两者间的定量关

系还没有建立
,

而且二维
、

三维反应动力学的测定仍然未能基于同一技术实现
。

以 B SA 和其单克隆抗体作为模型蛋白
,

建立 了将三维反应测量技术
—

表面等离子体共振技术

—
用于测定二维反应动力学的方法

,

从而将二维
、

三维反应动力学的测定统一于相同的技术
。

实

验中
,

将抗原分子包被到载体 (红细胞l5]
、

玻璃小球或脂质体 ) 表面
,

抗原分子与芯片表面所固定

的抗体分子间的反应将介导载体结合在芯片表面
。

实时记录反应过程中与结合量正相关的 R U 值随

时间的变化曲线
,

并且通过建立 R U 值与载体结合数量之间的定量关系
,

可以得到载体在芯片上结

合量随时间的变化曲线
,

从而反映二维反应动力学过程
。

载体在芯片上的结合是由 B SA
一

抗体间二维反应所介导的
。

假设每个载体与芯片的结合是独立事

件
,

不受其它载体的影响
,

那么反应过程中芯片上结合 n 个载体的概率 p
。

可以用单个载体结合概率

几 的二项式”“来表示
: Pn

二

{公冲
一 。)

N

一 其中““芯”上可结合载”的最“”量
。

单个“体的

结合概率 Pa 可以用二维反应动力学的小概率动力学模型I6] 来描述
。

根据反应过程中得到的载体结合

数量 p
。

推得 Pa
,

利用小概率动力学模型拟合 Pa 得到二维反应动力学参数
。

三维反应实验中
,

利用表面等离子体共振技术的生物传感器测得了 B SA 和其单克隆抗体的三维

反应动力学参数
。

二维实验中
,

采用红细胞和微珠作为载体
,

测得了三个实验参数
—

抗体面密度
、

抗原面密度
、

载体流速对于载体结合数量以及载体结合速率的影响
。

二维结果的分析及其与三维结

果的比较将会促进对生物分子二维和三维反应动力学过程间本构关系的理解
,

以及二维和三维动力

学参数间定量关系的建立
。
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