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学校法人北里研究所（即北里大学的设置法人，理事长：小林弘祐，下称“北里大学”）、爱普

思隆分子进化工程株式会社（社长：根本直人，下称“EME”）、花王株式会社（社长：长谷部佳宏，

下称“花王”）组成的研究团队，于 2020 年 5 月成功发现了对新型冠状病毒（SARS-CoV-2）具有

感染抑制力（中和作用）的 VHH 抗体※1。 
此次，在上述研究团队的基础上庆应义塾大学医学部坂口光洋纪念讲座（类器官医学）、内科

学教室（呼吸系统）与生理学研究所一起参加的研究团队，通过对黄金仓鼠用经鼻给药方式给予

VHH 抗体后，发现该抗体能够抑制肺部的病毒增殖。同时在用被称之为微器官的人类肺泡类器官

所进行的实验中，也确认了这一效果。并且，运用低温电子显微镜※3 进行分析后，还明确了新型冠

状病毒的突起蛋白与 VHH 抗体的结合方式。 
上述结果，不仅揭示了 2020 年 5 月发现的 VHH 抗体用于新型冠状病毒感染症治疗药的可能

性，还提示了使用经鼻给药这一新给药方式进行治疗的可能性，有助于增加选择治疗方法的扩展。

该研究成果已在美国科学杂志“PLOS Pathogens”上公开。 
 
本研究成果要点 
 
●  在以黄金仓鼠为模型的实验中，经鼻给予此前发现的 VHH 抗体后，肺部的新型冠状病毒的增

殖得到了抑制。 
●   VHH 抗体作为新型冠状病毒感染症的治疗药物是可预期的。 
●   经鼻给药这一新的给药方式，为扩展治疗方式的选择提供了更多可能性。 
 
 
 
 
 

VHH 抗体治疗新冠感染（以黄金仓鼠为模型的实验）获得成功 

经鼻给药法给予 VHH 抗体，在临床应用中迈进一大步 

 



背景 
 
尽管重症入院病例不断减少，但仅仅通过疫苗接种依然很难完全攻克新型冠状病毒感染症。为

了能确保人们安全健康的生活，除了作为预防药物的疫苗以外，也必须开发特别针对新型冠状病毒

感染的治疗药物。 
   继北里大学、EME、花王三方合作于 2020 年 5 月成功发现了能够抑制新型冠状病毒的 VHH
抗体之后，生理研究所会同北里大学、以及与花王共同开展研究的庆应义塾大学医学部，为了探明

此前发现的VHH抗体的作用机制、为验证其作为新冠感染症治疗药物的可能性，进行进一步研究。  
 
内容 

 
本研究团队以感染新型冠状病毒 （KUH003: Accession number LC630936）的黄金仓鼠为对象，

分 4 个单独组群进行经鼻给予 VHH 抗体的试验，并对组群 1（VHH 抗体非给与群，仅给予 2 次安

慰剂）、组群 2（VHH 抗体给予群，在感染前给药 1 次）、组群 3（VHH 抗体给予群，感染 1 天后

给药 1 次）、组群 4（VHH 抗体给予群，感染 1 天后和感染 2 天后分别给药 1 次）的黄金仓鼠的体

重变化和肺部病毒量进行比较。（图 1）。 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
实验结果显示，只有未被给予 VHH 抗体的组群 1 的体重下降（图 2A）。由于感染新冠病毒的

黄金仓鼠会出现体重减轻的症状，故可确定在 VHH 抗体给药的组群 2、3、4，可缓解感染后体重

减轻这一症状。此外，通过测量肺部病毒量，我们发现与未给予 VHH 抗体的组群 1 相比，给予

VHH 抗体的组群 2、3、4 主群的黄金仓鼠肺部的病毒载量都有所减少（图 2B）。这一结果证实了

VHH 抗体能够抑制新型冠状病毒的增殖，且正是其对病毒增殖的抑制效果，使感染后的黄金仓鼠

的体重减轻得到了控制。 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
今后的推进 

 
这一研究成果揭示了共同研究发现的 VHH 抗体作为新型冠状病毒感染症的治疗药物是可行

的。而此次所采用的经鼻给药的新给药方式，能够使药物直达病毒初期增殖的鼻咽头、口腔部，以

及肺部，以提高治疗效率。而在感染前经鼻给予 VHH 抗体也被证实能够缓解症状、抑制病毒增殖，

可见 VHH 抗体不仅可以作为治疗药物，作为预防药物的使用前景也可预期。 
研究团队将继续探讨如何优化 VHH 抗体的性能和以低成本进行大量生产，我们将为攻克新型

冠状病毒感染症，不断推进研究。 
 
 
用词说明 
 
※1. VHH（Variable domain of Heavy chain of Heavy chain antibody）抗体：驼科动物重链抗体的可

变区。体积是一般抗体的 1/10，近年来以其高稳定性和可能利用微生物而降低产出成本受到

关注。 
※2. 经鼻给药：一种给药方法。是药剂以鼻内喷雾形式经鼻粘膜吸收的方法。其最大优点是给药

简单。 
※3. 普通的透射电子显微镜是在真空环境中观察干燥后的样本。而低温电子显微镜则是将水溶液

中的样本经瞬间冷冻后进行观察，因此能够观察到含有水分子的自然的形态。 
 
该研究是在国立研究开发法人日本医疗研究开发机构（AMED）针对新发、再发感染症的创新

医药品等的开发推进研究事业——“针对新型冠状病毒感染症（COVID-19）的多价 VHH 抗体药

的开发”的支持下进行的。 
 

 

 



论文原著 
该研究成果于今年 10 月 14 日在美国科学杂志“PLOS Pathogens”网络版发表。 
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VHH抗体治疗新冠感染（以黄金仓鼠为模型的实验）获得成功

经鼻给药法给予VHH抗体，在临床应用中迈进一大步
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学校法人北里研究所（即北里大学的设置法人，理事长：小林弘祐，下称“北里大学”）、爱普思隆分子进化工程株式会社（社长：根本直人，下称“EME”）、花王株式会社（社长：长谷部佳宏，下称“花王”）组成的研究团队，于2020年5月成功发现了对新型冠状病毒（SARS-CoV-2）具有感染抑制力（中和作用）的VHH抗体※1。

此次，在上述研究团队的基础上庆应义塾大学医学部坂口光洋纪念讲座（类器官医学）、内科学教室（呼吸系统）与生理学研究所一起参加的研究团队，通过对黄金仓鼠用经鼻给药方式给予VHH抗体后，发现该抗体能够抑制肺部的病毒增殖。同时在用被称之为微器官的人类肺泡类器官所进行的实验中，也确认了这一效果。并且，运用低温电子显微镜※3进行分析后，还明确了新型冠状病毒的突起蛋白与VHH抗体的结合方式。

上述结果，不仅揭示了2020年5月发现的VHH抗体用于新型冠状病毒感染症治疗药的可能性，还提示了使用经鼻给药这一新给药方式进行治疗的可能性，有助于增加选择治疗方法的扩展。该研究成果已在美国科学杂志“PLOS Pathogens”上公开。



本研究成果要点



●  在以黄金仓鼠为模型的实验中，经鼻给予此前发现的VHH抗体后，肺部的新型冠状病毒的增殖得到了抑制。

●   VHH抗体作为新型冠状病毒感染症的治疗药物是可预期的。

●   经鼻给药这一新的给药方式，为扩展治疗方式的选择提供了更多可能性。











背景



尽管重症入院病例不断减少，但仅仅通过疫苗接种依然很难完全攻克新型冠状病毒感染症。为了能确保人们安全健康的生活，除了作为预防药物的疫苗以外，也必须开发特别针对新型冠状病毒感染的治疗药物。
　  继北里大学、EME、花王三方合作于2020年5月成功发现了能够抑制新型冠状病毒的VHH抗体之后，生理研究所会同北里大学、以及与花王共同开展研究的庆应义塾大学医学部，为了探明此前发现的VHH抗体的作用机制、为验证其作为新冠感染症治疗药物的可能性，进行进一步研究。 



内容



本研究团队以感染新型冠状病毒 （KUH003: Accession number LC630936）的黄金仓鼠为对象，分4个单独组群进行经鼻给予VHH抗体的试验，并对组群1（VHH抗体非给与群，仅给予2次安慰剂）、组群2（VHH抗体给予群，在感染前给药1次）、组群3（VHH抗体给予群，感染1天后给药1次）、组群4（VHH抗体给予群，感染1天后和感染2天后分别给药1次）的黄金仓鼠的体重变化和肺部病毒量进行比较。（图1）。
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实验结果显示，只有未被给予VHH抗体的组群1的体重下降（图2A）。由于感染新冠病毒的黄金仓鼠会出现体重减轻的症状，故可确定在VHH抗体给药的组群2、3、4，可缓解感染后体重减轻这一症状。此外，通过测量肺部病毒量，我们发现与未给予VHH抗体的组群1相比，给予VHH抗体的组群2、3、4主群的黄金仓鼠肺部的病毒载量都有所减少（图2B）。这一结果证实了VHH抗体能够抑制新型冠状病毒的增殖，且正是其对病毒增殖的抑制效果，使感染后的黄金仓鼠的体重减轻得到了控制。
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今后的推进



这一研究成果揭示了共同研究发现的VHH抗体作为新型冠状病毒感染症的治疗药物是可行的。而此次所采用的经鼻给药的新给药方式，能够使药物直达病毒初期增殖的鼻咽头、口腔部，以及肺部，以提高治疗效率。而在感染前经鼻给予VHH抗体也被证实能够缓解症状、抑制病毒增殖，可见VHH抗体不仅可以作为治疗药物，作为预防药物的使用前景也可预期。

研究团队将继续探讨如何优化VHH抗体的性能和以低成本进行大量生产，我们将为攻克新型冠状病毒感染症，不断推进研究。





用词说明



※1. VHH（Variable domain of Heavy chain of Heavy chain antibody）抗体：驼科动物重链抗体的可变区。体积是一般抗体的1/10，近年来以其高稳定性和可能利用微生物而降低产出成本受到关注。

※2. 经鼻给药：一种给药方法。是药剂以鼻内喷雾形式经鼻粘膜吸收的方法。其最大优点是给药简单。

※3. 普通的透射电子显微镜是在真空环境中观察干燥后的样本。而低温电子显微镜则是将水溶液中的样本经瞬间冷冻后进行观察，因此能够观察到含有水分子的自然的形态。



该研究是在国立研究开发法人日本医疗研究开发机构（AMED）针对新发、再发感染症的创新医药品等的开发推进研究事业——“针对新型冠状病毒感染症（COVID-19）的多价VHH抗体药的开发”的支持下进行的。







论文原著

该研究成果于今年10月14日在美国科学杂志“PLOS Pathogens”网络版发表。

英语标题： 

Nasal delivery of single-domain antibody improves symptoms of SARS-CoV-2 infection in an animal model

标题日译： 
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所进行



的实验中，



也确认了这一效果



。并且，运用低温电子显微镜



※
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进行



分析后，还



明确



了新型冠



状病毒的突起蛋白与



VHH



抗体的结合方式。



 



上述



结果，不仅揭示了



2020



年



5



月



发现



的



VHH



抗体用于新型冠状病毒感染症治疗药的可能



性，还



提示了



使用



经鼻给药这一新



给药方式



进行治疗



的可能性，



有助于



增加



选择



治疗



方法的扩展



。



该研究成果已在美国科学杂志



“



PLOS



 



Pathogen



s



”上



公开



。



 



 



本研究成果要点



 



 



?



  



在



以



黄金仓鼠



为



模型



的



实验中



，



经鼻



给予



此前发现的



VHH



抗体后



，



肺部



的新型冠状病毒的增



殖得到了抑制。
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VHH



抗体



作为



新型冠状病毒感染症的治疗药物



是可预期的



。



 



?



   



经鼻给药这一新的给药方式



，



为扩展治疗



方式



的选择提供了更多可能性



。
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        2021 年 11 月 16 日         学校法人北里研究所   花王株式会社   大学共同利用机关法人自然科学研究机构    生理学研究所   爱普思隆分子进化工程株式会社   庆应义塾大学医学部       学校法人北里研究所（即北里大学的设置法人 ，理事长：小林弘 祐 ，下称“北里大学” ）、 爱普 思隆分子进化工程株式会社 （ 社长 ： 根本直人 ， 下称 “ EME ” ） 、花王株式会社 （ 社长 ： 长谷部佳宏 ， 下称 “ 花王 ” ） 组成的研究团队，于 2020 年 5 月 成功 发现 了 对新型冠状病毒（ SARS - CoV - 2 ）具有 感染抑制力 （ 中和 作用 ） 的 VHH 抗体 ? 1 。   此次， 在 上述 研究团队的基础上 庆应义塾大学医学部坂口光洋纪念讲座 （ 类器官医学 ） 、 内科 学教室 （ 呼吸系统 ） 与 生理学研究所 一起 参加 的研究团队 ，通过 对黄金仓鼠 用 经鼻 给药方式 给予 VHH 抗体后， 发现该抗体能够抑制肺部的 病毒 增殖 。 同时 在用被称 之 为微器官的 人类 肺泡类器官 所进行 的实验中， 也确认了这一效果 。并且，运用低温电子显微镜 ※ 3 进行 分析后，还 明确 了新型冠 状病毒的突起蛋白与 VHH 抗体的结合方式。   上述 结果，不仅揭示了 2020 年 5 月 发现 的 VHH 抗体用于新型冠状病毒感染症治疗药的可能 性，还 提示了 使用 经鼻给药这一新 给药方式 进行治疗 的可能性， 有助于 增加 选择 治疗 方法的扩展 。 该研究成果已在美国科学杂志 “ PLOS   Pathogen s ”上 公开 。     本研究成果要点     ?    在 以 黄金仓鼠 为 模型 的 实验中 ， 经鼻 给予 此前发现的 VHH 抗体后 ， 肺部 的新型冠状病毒的增 殖得到了抑制。   ?     VHH 抗体 作为 新型冠状病毒感染症的治疗药物 是可预期的 。   ?     经鼻给药这一新的给药方式 ， 为扩展治疗 方式 的选择提供了更多可能性 。            


VHH 抗体治疗新冠 感染 （以黄金仓鼠为模型的实验）获得成功   经鼻给药法 给 予 VHH 抗体 ，在临床应用中迈进一大步    


