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噬菌体展示技术系统发展进展 

孟繁梅, 张朝辉, 艾云灿 

中山大学生命科学学院, 有害生物控制与资源利用国家重点实验室, 广州 510275 

摘要: 噬菌体展示技术(Phage display technology, PDT)是一种特殊的基因工程重组表达技术, 噬菌体展示技术

系统(Phage display system, PDS)是指包括经过遗传改造后的系列噬菌体、辅助噬菌体、宿主细菌等集成平台(含
试剂盒)。文章从噬菌体分子遗传学及其基因(基因组)遗传工程改良角度, 基于噬菌体 M13、λ、T4 和 T7 等 4
大类典型噬菌体展示技术系统的发展进展进行了综述。重点强调不同展示系统中的核心部件及其基因工程改造

的分子遗传学原理、不同展示锚定位点的技术特征、相关试剂盒的研制状况及选择依据。 
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Abstract:  The phage display technology (PDT) was unique in genetic engineering and recombinant expression. The 
phage display systems (PDS) were platforms (kits) composed of genetic modified phages, helper phages, and host bacteria. 
This review concisely summarized the development of four types of PDS, based on M13, λ, T4, and T7 phages, in terms of 
phage molecular genetics and genetic (gene or genome) engineering. We addressed on the key components and their genetic 
(genomic) engineering for modifications, the technical features of different anchors, and the development progress and se-
lection reference of those different kits. 
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噬菌体展示技术(Phage display technology, PDT)
是一种针对单基因操作的体外克隆和重组表达技术[1], 
已经发展成为可以操作多基因(基因簇、基因组)的体
外克隆及体内克隆和重组表达的噬菌体展示技术系

统(Phage display system, PDS), 由经过分子遗传改
造后的噬菌体、辅助噬菌体、宿主细菌等组份集成

构成[2]。M13和T7噬菌体展示系统已经开发出商品
试剂盒。应用该技术将外源多肽(蛋白质)编码序列整

合到噬菌体基因组中并以融合蛋白的形式展示在噬

菌体表面 [3] , 通过亲和筛选开展综合性功能鉴定 , 
显著特点是形成“基因型与表现型偶联”, 将重组蛋
白质筛选与基因筛选合二为一 [4]。与酵母双杂交技

术相比, 它提高了鉴别未知肽结合位点的能力、效
率和敏感度 [4] , 在广泛领域得到应用并取得显著进
展。各种应用环境的新要求和新挑战也不断促进其

改良和更新, 先后出现了基于噬菌体M13[1]、λ [5]、 
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T4[6]和T7[7]的展示技术系统。改良发展的重点脉络

在于采用什么噬菌体、采用什么展示位点和锚定蛋

白、要求定位展示在噬菌体表面上的锚定蛋白之N
端或C端。本综述旨在深刻理解典型噬菌体展示技术
系统的核心发展历程和技术特征, 做到知其然知其
所以然, 明确适用范围和选择依据, 增强选择能力
和应用效果, 避免盲目性和提高有效性, 启发新思
路和发展改良新系统。 

1  M13噬菌体展示技术系统 

M13噬菌体[2]是E. coli专一性丝状噬菌体, 通过
接触菌毛而感染E. coli。由蛋白质外壳及其包被的环
状单链DNA组成。全基因组包含 11 个基因, 其中 5
个编码衣壳蛋白即p3、p6、p7、p8和p9蛋白。 

1.1  p3蛋白介导的展示 

p3蛋白位于噬菌体的一端, 5个拷贝, 球形或线
形, 406 个氨基酸残基, 分为 3 个结构域N1、N2 和
CT, p3蛋白介导噬菌体感染过程起始于p3蛋白之N2
结构域先结合到菌毛顶端, 随后N1结构域与宿主细
菌细胞周质空间的TolA蛋白相结合[8]。在p3 蛋白的
两个位点(N1 结构域和CT结构域)上均可实现外源
蛋白的融合展示。 

1.1.1  p3 蛋白介导的噬菌体展示 

   以噬菌体(phage)为载体, 由M13 噬菌体全部基
因组组成, 编码噬菌体复制和组装所需要的全部蛋
白质。将外源基因直接与p3蛋白的编码基因之 5′端
融合, 在噬菌体装配过程中展示在噬菌体表面, 产
生与p3蛋白融合后的外源蛋白质。p3蛋白介导的噬
菌体展示有 3～5个拷贝[9], 是多价展示, 由于存在多
个结合位点, 不容易筛选到高亲合力的展示噬菌体, 
还极大影响噬菌体的感染力, 为此又建立了单价噬
菌体展示系统, 即噬菌粒(phagemid)展示系统。 

1.1.2  p3 蛋白介导的噬菌粒展示 

以噬菌粒(phagemid)为载体(人工载体)[10], 含有
噬菌体的包装序列、复制子及质粒复制子、克隆位

点、标记基因等, 包括 78 个碱基的特别信号, 能使
噬菌粒基因组以ssDNA形式被包装形成噬菌体颗
粒。同时需要辅助噬菌体提供包装完整噬菌体所需

要的其他蛋白质(因为噬菌粒基因组中缺失)。 

1.1.3  辅助噬菌体及“噬菌体营救” 

“噬菌体营救(phage rescue)”是指由辅助噬菌体
提供复制及包装过程所需要的酶及结构蛋白质, 形
成有活性的完整噬菌体颗粒。结果产生两种不同的

子代噬菌体：包含噬菌粒基因组的子代和包含辅助

噬菌体基因组的子代。后者不含目的外源基因, 可
通过采用带有复制缺陷和包装信号基因的辅助噬菌

体来排除, 从而将子代中包装了辅助噬菌体基因组
的概率降低到千分之一[11]。目前使用的辅助噬菌体[12]

主要是M13KO7、M13Δ3.2、 R408d3、 KM13、
Hyper-phage、Ex-phage、Phaberge、VCSM13、CT-Phage。 

1.1.4  M13 噬菌体展示技术系统(试剂盒) 

目前是由p3 蛋白之N端介导的展示[13]。该系统

的主要构成是pCANTAB 5E载体、M13KO7 辅助噬
菌体、E. coli TG1菌株、E. coli HB2151菌株。遗传
学特征包括：(1)pCANTAB 5E载体：含有乳糖启动
子、M13噬菌体的p3蛋白信号肽、融合蛋白质标签
E-tag、琥珀终止密码子(AUG)、M13噬菌体的p3蛋
白基因、克隆酶切位点(5′端Sfi I, 3′端Not I)、M13噬
菌体DNA复制原点(产生单链DNA)、细菌DNA复制
原点(产生双链DNA)、Amp抗性; (2)E. coli TG1 菌
株：宿主细菌。可以部分抑制琥珀终止密码子, 抑
制效率为 20%, 产生展示在噬菌体表面的蛋白质 , 
无Amp抗性; (3)E. coli HB2151菌株：宿主细菌。无
抑制琥珀终止密码子的功能, 琥珀终止密码子正常
作用 , 产生可溶性蛋白质。筛选标记为萘啶酮酸
(nalidixic acid)抗性; (4)辅助噬菌体M13KO7：复制原
点经过了改造, 当它与噬菌粒共感染时, 自身基因
组的复制受抑制, 为重组噬菌体的组装提供相关的
产物支持。筛选标记为Kan抗性。 

1.1.5  p3 蛋白介导的 C 端展示 

根据p3 蛋白之C端埋进噬菌体颗粒内部来推测
C端融合的外源蛋白质也会隐藏在噬菌体衣壳内部。
C端融合的噬菌体展示技术则需要借助采用有高亲
和力相互作用的Jun和Fos亮氨酸拉链蛋白。将Jun亮
氨酸拉链蛋白质融合到p3蛋白之N端, 而将cDNA产
物与Fos亮氨酸拉链蛋白质之C端融合, 构建文库。
p3 蛋白融合了Jun蛋白, 与周围胞浆中的可溶性Fos
融合蛋白质亲和结合 , 从而使外源cDNA片段编码
的蛋白质展示在噬菌体衣壳蛋白上。还可以通过在
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p3 蛋白之C端加接头来实现在C端展示外源蛋白质
[14]。起连接作用的氨基酸链接头对氨基酸的序列无

严格要求, 但是对其长度要求则很苛刻, 当氨基酸
链为 8～10 个残基时, C端展示可达到与N端展示相
近的数量水平, 而且所表达的蛋白质能够更好的与
配体结合[14]。 

1.2  p8蛋白介导的展示 

p8 蛋白是M13 噬菌体的主要衣壳蛋白[2], 约 2 
700个拷贝, 50个氨基酸残基。X射线结构研究表明, 
p8蛋白之N端暴露在颗粒表面而C端则埋藏在核心。 

p8 蛋白介导的N端展示是将外源蛋白质融合展
示在p8蛋白之N端, 拷贝数可达到 2 700个, 但是p8
蛋白不能与多于 6～8个氨基酸的多肽融合, 因为较
长的多肽融合会影响噬菌体本身的包装及感染性。

采用蛋白质工程手段突变p8蛋白之后, 可使得p8蛋
白在高拷贝下表达更长多肽(如 22 kDa人生长激素
和 50 kDa链霉亲和素)[15]。 

在p8蛋白与外源蛋白质之间加一个较短的氨基
酸链接头, 可实现在p8 蛋白之C端展示[16]。这个接

头对氨基酸残基数目有严格要求, 实验验证当残基
数为 8时, 可筛选到最多的重组噬菌体[17]。在C端展
示具有优势[14]：(1)在噬菌体包装之前, p8蛋白跨越
大肠杆菌内膜, N端处在细胞周质空间, C端则处在
细胞质内。N端展示的外源蛋白必须通过宿主分泌机
制并且在细胞周质空间中完成折叠 , 而C端展示的
外源蛋白则绕开了分泌途径可在细胞质内完成折叠; 
(2)蛋白质与蛋白质之间的相互作用一般需要有游离
的C末端, 只有采用p8蛋白之C端展示的外源蛋白质
才能够实现相互作用; (3)在构建cDNA展示文库时, 
终止密码子将终止开放阅读框从而终止在N端展示, 
但是不影响在C端展示。 

1.3  p7、p9和 p6蛋白介导的展示 

p7 蛋白和p9 蛋白定位在M13 噬菌体的相同末
端, 而p3蛋白和p6蛋白则共同定位在另一末端, 4种
都是次要衣壳蛋白, 都有 5 个拷贝[18]。p7、p9 和p6
蛋白都可用来展示外源蛋白质, 可在p7、p9 蛋白之
N端融合[19]或在p6 蛋白之C端融合[20], 但是展示水
平比p3蛋白之N端展示的情形要低 100倍。 

2 λ噬菌体展示技术系统 

λ噬菌体[2]有 20 面体头部及尾部结构, 基因组

(48.5 kb)是线状双链DNA, 有 46个基因。噬菌体头
部是由E蛋白(415 拷贝, E基因编码)六聚体(顶点处
为五聚体)及D蛋白(135～140拷贝, D基因编码)三聚
体组成的稳定结构[21]。λ噬菌体展示技术系统采用D
蛋白和V蛋白(V基因编码)介导展示[2]。 

2.1  D蛋白介导的展示 

D蛋白在头部空间结构中比较突出 , 容易与配
体结合, 可将外源蛋白质融合在D蛋白上[21]。 

2.1.1  体外包装途径(in vitro packaging) 

早期用于构建 cDNA文库的λ噬菌体体外包装
试剂盒, 可以发展成为λ噬菌体展示文库试剂盒。首
先, 在λ噬菌体基因组中D基因之 5′端或 3′端引入多
个酶切位点。然后, 将外源目的基因整合到λ噬菌体
基因组中, 使之与D蛋白之N端或C端融合, 可以展
示在λ噬菌体表面。已成功展示的例子有D-β-半乳糖
苷酶四聚体和β-内酰胺酶-D[22]。 

2.1.2  体外组装途径(in vitro assemble) 

将外源蛋白质(如血管紧张素AII)编码基因与D
基因融合, 构建重组质粒pRH800(AII-D), 再转化宿
主细菌E. coli细胞, D融合蛋白在宿主细菌中高效表
达后被分离出来, 再加入到λD-噬菌体颗粒(缺失D蛋
白)中, 经过体外组装过程展示在λD-噬菌体表面[23]。 

2.1.3  体内包装途径(in vivo packaging) 

首先, 将重组质粒转化含有噬菌体λD-的E. coli
溶源性菌株(NS3762); 然后 , 通过热诱导产生重组
噬菌体, 使得与D蛋白之N端融合后的外源蛋白质展
示在噬菌体表面。不过, 由于D融合基因未能整合到
噬菌体基因组中, 在噬菌体进一步繁殖过程中, 重
组表达的融合蛋白可能会消失[23]。 

2.1.4  体内位点特异性插入整合重组途径(in vivo 
site-specific integration recombination) 

利用噬菌体P1 的Cre-LoxP位点特异性重组系统, 
将外源基因插入整合到λ噬菌体基因组中[23]。例如, 
在D蛋白之N端展示文库, 将含有与D基因融合后的
外源目的基因重组质粒(带有 loxP序列)转化宿主E. 
coli细菌(提供重组酶Cre), 同时, 将带有loxP位点的
λD-噬菌体共感染该宿主细菌 , 在宿主细菌体内发
生插入整合重组, 产生新的重组噬菌体, 可用Amp
抗性作为筛选标记。经过热诱导后释放出自由的重



 
1116 HEREDITAS (Beijing)  2011 第 33卷 

  

 

组噬菌体粒子, 与D蛋白融合后的目的蛋白质就被
展示在重组噬菌体的表面[23]。 

2.1.5  体内位点特异性插入整合与切除重组途径(in 
vivo site-specific integration and excision re-
combination) 

采用改进的loxP位点, 将外源目的基因插入在
质粒中D基因之 3′端。在含有D融合基因和Amp标记
质粒(供体质粒)中引入loxPwt和loxP511位点, 转化到
能表达位点特异性重组酶(Cre)的宿主细菌中。再用λ
噬菌体(D基因带有琥珀突变)感染该宿主细菌, 噬菌
体携带侧翼中含有 loxPwt和 loxP511位点的填充DNA
片段。在位点特异性重组酶Cre作用下发生体内插入
整合(在loxP位点处), 形成带有Amp的分子间单交联

崁和分子内双交联的 合体, 进一步形成新的重组噬
菌体, 将D融合蛋白展示在噬菌体表面。这里采用了
两个互不兼容的lox重组序列loxPwt和loxP511

[24], 它们
分别以相反方向存在于质粒和噬菌体基因组中, 所

崁形成的 合体中含有两个loxPwt位点, 方便切除整合
质粒。因为重组发生在宿主细菌细胞内, 所以不必要
分离λ基因组、插入酶切位点、克隆外源片段及在体
外包装λ噬菌体重组子[24]。在质粒水平和噬菌体水平

(崁合体)上重组子频率大于 90%, 而直接在λ展示载
体里克隆的频率仅约 3%～5%。 

2.2  V蛋白介导的展示 

V蛋白空间位阻较小, C端不是必需的, 可在V
蛋白的C端展示外源蛋白质。例如在λfoo载体[5, 25]中, 
将外源β-半乳糖苷酶基因放置在V蛋白之C端, 可融
合展示在噬菌体表面, 展示的β-半乳糖苷酶有酶活
性, 且以四聚体形式存在[5, 25]。 

3  T4噬菌体展示技术系统 

T4 噬菌体是烈性噬菌体[2], 基因组是线状双链
DNA, 衣壳是扁长的二十面体。在衣壳表面还有两
种附属的外壳蛋白HOC(40 kDa, 155 拷贝)和SOC(9 
kDa, 870拷贝), 它们在T4噬菌体衣壳组装后结合到
衣壳外表面[26]。因为HOC和SOC是噬菌体结构和生
活史中非必需的附属蛋白, 它的存在与否都不影响
T4 的生存和繁殖[27], 所以HOC和SOC成为了T4 噬
菌体展示技术系统中可以进行遗传操作的关键组份
[2]。可将一种或两种外源多肽(蛋白质)分别与SOC的
C端融合和/或与HOC的N端融合后展示在T4 噬菌体

表面[28], 但不影响T4噬菌体正常活性[6, 28]。 

3.1  SOC位点展示 

体外组装途径(in vitro assemble)：首先, 将外源
基因x与 soc基因融合 , 转化宿主细菌E. coli细胞 , 
SOC融合蛋白在宿主细菌中高效表达; 然后, 分离
该融合蛋白, 再加入到soc-噬菌体颗粒(缺失SOC蛋
白)中, 组装过程可展示在表面[29]。 

体内同源重组途径(in vivo homologous recom-
bination)：首先, 构建T4 噬菌体SOC位点的重组质
粒。将外源基因x插入含有soc基因的载体pE-S II上, 
使之与soc基因的 3′端融合, 形成soc-x融合表达载体
pSX, 经过酶切得到soc-x基因。连接到T4 整合载体
pRH中得到整合载体pRHsx。pRH是T4 噬菌体SOC
位点的重组质粒, 在外源基因插入位点之处的左右
两侧是T4 噬菌体同源基因e’和denv’。其次, 将重组
质粒通过体内重组整合到噬菌体基因组中。先转化

E. coli, 再采用T4-Zh−感染 , 完成体内同源重组过
程。其原理是因T4-Zh−噬菌体中缺失了溶菌酶的部

分基因, 表现为溶菌酶依赖型噬菌体, 必须在有溶
菌酶存在的情况下才能够生长; 而整合载体pRH上
含有溶菌酶基因, 在E. coli细胞内能够与T4-Zh−发

生体内同源重组, 使其恢复溶菌酶活性, 在噬菌体
T7 启动子调控下表达soc-x 融合基因。第三, 挑选
经过重组之后恢复了溶菌酶的表现型, 即为生长不
依赖性的噬菌体, 从而将目的蛋白质展示在T4 噬菌
体表面的SOC位点上[30]。 

3.2  HOC蛋白位点展示 

通过体外组装方法实现在HOC位点上N端融合
展示外源蛋白质。首先, 将外源基因(保护抗原)与
hoc基因之 5′端连接构建x-hoc表达载体, 随后转化
宿主细菌E. coli细胞。然后, 在IPTG诱导下表达HOC
融合蛋白(如PA-HOC, 130kDa和p24-HOC, 66 kDa)。
最后 , 将分离得到的HOC融合蛋白加入到纯化的
hoc-soc-T4噬菌体突变株(缺失HOC蛋白和SOC蛋白)
中, 在体外孵育, 即可将HOC融合蛋白组装到衣壳
表面的HOC位点上, 从而在HOC位点上展示外源蛋
白质[31, 32]。 

3.3  SOC位点和 HOC位点双展示 

T4噬菌体双展示, 是指同时在衣壳表面的 SOC
和 HOC位点上展示外源蛋白质。 
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3.3.1  体内同源重组(单展示)与体内包装(双展示)
的复合途径 

例如, 先体内同源重组单展示SOC-mE2, 再体
内包装双展示SOC-mE2/E2-HOC。首先, 将mE2(26 
kDa)和E2(53 kDa)的编码基因分别连接到T4整合载
体pRH中。然后, 采用重组质粒pSoc-mE2转化E. coli 
CR63, 再用T4 Zh-感染, 以溶菌酶活性为标记筛选
重组噬菌体 T4-Soc-mE2。第三 , 采用重组质粒
pHocE2转化E. coli BL21(DE3), 经过IPTG诱导产生
融合蛋白E2-HOC, 再将重组噬菌体T4-Soc-mE2 共
感染E. coli BL21(DE3), 得到T4-Soc-mE2/E2-Hoc双
展示[30]。 

3.3.2  体内同源重组途径 

以随机多肽为代表性事例。首先, 构建重组质
粒 pRHsoc’(soc’-NNK) 。 其 次 , 构 建 重 组 质 粒
pRHsoc’-’hoc(soc’-NNK/NNK-’hoc)。第三 , 采用体
内同源重组过程 , 获得重组噬菌体T4-Z soc’-’hoc 
(soc’-NNK/NNK-’hoc)。最后, 挑选经过重组之后恢
复了溶菌酶的表现型, 即为生长不依赖性的噬菌体, 
从而将目的蛋白质展示在T4噬菌体表面的SOC位点
之C端和HOC位点之N端[33]。 

4 T7噬菌体展示技术系统 

T7 噬菌体是烈性噬菌体 , 基因组是线状双链
DNA。头部为二十面体, 主要由基因 10 编码的 10
蛋白(415 个拷贝)单体聚合构成的六聚体和五聚体
组成。同一个基因 10可编码 10A及 10B蛋白, 在 10A
第 341个氨基酸处发生翻译移码后产生 10B蛋白[2]。

正常T7噬菌体的头部中 10A与 10B蛋白的比例是 9：
1[34]。在特殊情况下, 这两种蛋白的比例可以不同, 
即使全部都是同一种蛋白, 也能保持T7 噬菌体颗粒
的活性[7]。 

4.1  10B蛋白介导的展示 

T7 噬菌体展示系统多采用 10B蛋白的C端融合
展示外源蛋白质[7]。有两个好处：(1)C端空间位阻不
大; (2)C端蛋白较晚被翻译, 即使是外源蛋白质的编
码基因中含有终止密码, 也不影响与其N端融合的
10B蛋白的完整表达。可高拷贝数(每个噬菌体有 415
个)展示 50 个氨基酸长度的多肽(称为T7 选择型
415-1 载体); 可低拷贝数(每个噬菌体有 0.1～1 个)

展示 900～1200个氨基酸的多肽(蛋白质)(称为T7选
择型 1-1 和 1-2 载体); 可中拷贝数(每个噬菌体有
5～15 个)展示 900～1 200 个氨基酸的多肽(蛋白
质)(称为T7选择型 10-3载体)[2]。所有载体中都删除

了衣壳蛋白基因中的天然翻译移码位点, 并且在 10B
蛋白第 348个残基之后还插入了系列多克隆位点[2]。 

4.2  T7噬菌体展示技术系统(试剂盒) 

T7 噬菌体展示技术系统目前已有T7 Select® 
System系列试剂盒[7], 改造了 10 蛋白基因中启动子
及起始序列, 在 10蛋白基因的下游可链接上外源目
的基因, 可表达与 10B蛋白融合的外源目的蛋白质。
该系列试剂盒提供了系列载体质粒、宿主细菌、标

记物和淘选试剂等[8], 解决了两个方面的问题： 
(1)解决拷贝数控制及高、低亲和力筛选问题。

首先, T7选择型 415-1载体由强的噬菌体启动子(Φ
10)控制衣壳蛋白表达 , 与野生型的翻译起点(S10)
相同, 在感染宿主细菌过程中, 产生大量外源多肽
(蛋白质)与衣壳蛋白的融合蛋白质, 在噬菌体表面
展示 415个拷贝的外源多肽(蛋白质), 是高拷贝数表
达, 有利于那些低亲和力筛选[7]。其次, 试剂盒还提
供低拷贝数展示的载体系列。例如, T7 选择型载体
1-1 不携带衣壳基因启动子, 且翻译起点不同, 该基
因上游远处的噬菌体启动子产生衣壳 10B蛋白, 但
是产量却极大减少。在感染特殊宿主细菌(BLT5403, 
BLT5615 内含可表达 10A蛋白的质粒)细胞后, 融合
展示的蛋白质拷贝数少约 0.1～1 个, 有利于高亲和
力筛选, 而表达不足的 10A衣壳蛋白之空缺则由宿
主菌内特殊质粒来表达弥补[7]。 

(2)提高展示效率和操作实效性。系列试剂盒[8]

采用噬菌体体外包装技术, 提供T7 噬菌体体外包装
所需要的各种原件的混合溶液, 可以将融合之后的
大片段DNA(含有包装信号序列)在体外环境中包装
形成形态完整且有功能的T7 噬菌体颗粒, 体外包装
效率是λ噬菌体cDNA克隆试剂盒中包装系统的包装
效率的 10～50倍[7]。 

5  噬菌体展示技术系统的典型应用 

噬菌体展示技术系统在研究蛋白质相互作用[35]、

酶的特异性及其抑制剂[36]、抗体工程与抗原表位[37]、

受体结构与功能[38]等领域发挥着不可替代的作用。

表 1 简要概括了构建cDNA展示文库、制造基因工 
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表 1  噬菌体展示技术系统的典型应用举例 
噬菌体展示技术系统类别 典型应用事例 

M13噬菌体展示技术系统 
(Amersham试剂盒) 

p3蛋白之N端展示蛋白酶抑制剂[4]、神经末梢结合多肽[39]、抗白色念球菌短肽[40]、重组抗体[41, 42]、抗

体特异性Notch受体蛋白[43]、识别MBP的sABs[44]; p3蛋白之C端展示研究蛋白质相互作用[45]; p6蛋白
之C端构建cDNA展示文库[46]; p7蛋白之N端展示多肽标签[48]; p8蛋白之N端展示治疗性人源单克隆抗
体[49]; p8蛋白之C端展示研究蛋白质相互作用[50]; p9蛋白之N端展示多肽文库[47]

  

λ噬菌体展示技术系统 
(实验室阶段) 

在λ噬菌体D蛋白之C端构建全基因组展示文库研究新型肺炎支原体抗原[51]、抗体[52]、研究蛋白质相互

作用[53]; D蛋白之C端或N端展示研究酶特异性及抑制剂[25, 54]

  

T4噬菌体展示技术系统 
(实验室阶段) 

SOC蛋白之C端和N端高拷贝展示炭疽热毒素[29]; HOC蛋白之N端展示炭疽热保护抗原[31]; HOC蛋白之
C端和N端展示HIV病毒p24 蛋白[32]; 在HOC蛋白之N端和SOC蛋白之C端双位点展示猪瘟疫苗[30]、随

机肽库分析gp17和gp55相互作用[33]   
  

T7噬菌体展示技术系统 
(Novagen系列试剂盒) 

10B蛋白之C端构建随机肽展示文库[55]、ORFs cDNA展示文库及筛选磷脂酰丝氨酸结合蛋白[38]

 

程抗体、设计研发疫苗、研究受体与配体之间相互

作用、检测及控制病原体、开发新型药物等典型事

例, 重点强调了被展示的目的蛋白在不同噬菌体、
不同表面展示位点及锚定蛋白、不同锚定蛋白之 N
端或 C 端位置等技术细节, 这些范例对于设计变化
多端的实际应用方案都有参考价值。 

6  结语与展望 

噬菌体展示技术系统在功能基因组学和基因组

工程研究中将发挥不可替代的作用。目前从实际应

用角度看, 主要难点问题是如何根据不同研究目标
和目的基因特征来考虑采用什么噬菌体？采用什么

展示位点和锚定蛋白？设计定位展示在噬菌体表面

上的锚定蛋白之 N端或 C端？这些环节都依赖于对
各个不同噬菌体展示系统发展的遗传学原理及其基

因(组)工程操作细节的精确理解。从技术系统发展角
度看, 不断研究和改良不同噬菌体, 发展不同展示
位点及其不同锚定蛋白之N端或C端融合的新策略, 
研究开发出适应不同研究目标需求的新型试剂盒系

统, 都是未来重点发展的新趋势。 
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