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［摘要］ 　 ２０１９ 年年底爆发的新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ⁃１９，以下简称“新冠肺炎”）疫情仍在全球肆虐，对中国及全球的公共卫

生健康乃至经济发展造成严重影响，亟需高效的药物和疫苗用于新冠肺炎的治疗和预防。 清华大学、深圳市第三人民医院以及

腾盛博药于 ２０２０ 年年初合作，从上百株针对新型冠状病毒（ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２）的人源单克隆抗体中筛选出一对活性较高、具有互补

作用的候选中和抗体，通过改造获得了半衰期更长的安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）。 该抗体

组合对目前已有的 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 突变株包括德尔塔突变株、奥密克戎突变株等均显示出较好的中和活性；且全球多款中和抗体参

与的国际临床试验 ＡＣＴＩＶ⁃２ 研究的Ⅲ期分析数据显示，该抗体在临床试验研究中显示能够在疾病进展高风险的新冠肺炎门诊患

者中，使住院及死亡的复合终点风险降低 ８０％ 。 国家药品监督管理局于 ２０２１ 年 １２ 月 ８ 日应急批准安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃
１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）注册申请，该药物将可能满足我国新冠肺炎患者的临床需求以及作为预防 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２
感染的候选药物，使我国更从容地应对复杂多变的新冠肺炎疫情。
［关键词］ 　 新冠病毒；新冠肺炎；安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）；中和抗体联合治疗药物
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　 　 ２０２１ 年 １２ 月 ８ 日，国家药品监督管理局（Ｎａ⁃
ｔｉｏｎａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ＮＭＰＡ，以下简

称“国家药监局”）应急批准腾盛华创医药技术（北
京）有限公司的新型冠状病毒（ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ２，ＳＡＲＳ⁃ＣＯＶ⁃２，以下简称“新冠

病毒”）中和抗体联合治疗药物安巴韦单抗注射液

（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）注册

申请。 这是我国首家获批的自主知识产权新冠病毒

中和抗体联合治疗药物［１］。 该抗新型冠状病毒肺炎

（ｃｏｒｏｎａ ｖｉｒｕｓ ｄｉｓｅａｓｅ ２０１９，ＣＯＶＩＤ⁃１９，以下简称“新
冠肺炎”）单克隆抗体组合药物的研发历时不到 ２０
个月，是我国第一个靶向新冠病毒的“特效药”，标志

着我国抗击新冠肺炎疫情进入了有特效药可用的全

新阶段。 本研究基于国内外科学文献、新闻报道、临
床试验数据等信息进行汇总，特将该药的研发背景及

历程、作用机制、临床疗效等进行阐述，以期促进对该

药的科学宣传及科学应用， 为我国新冠肺炎患者的

临床用药提供参考。

１　 研发历程

自 ２０１９ 年年底新冠肺炎疫情爆发后，全国各地

科学家迅速展开研究［２］，全力以赴共同奋战应对新冠

肺炎疫情。 ２０２０ 年 １ 月，我国科研人员通过对武汉新

冠肺炎患者的样本进行全基因组测序，确认发现了一

种新型的 β 属冠状病毒，列为第七株感染人类的冠状

病毒科成员［２］。 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 通过其刺突蛋白上的受

体结合区域（ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｉｎｄｉｎｇ ｄｏｍａｉｎ，ＲＢＤ）与宿主细

胞受体血管紧张素转化酶 ２ （ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ ｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇ
ｅｎｚｙｍｅ ２，ＡＣＥ２）结合，介导了病毒进入人体细胞［３， ４］

（见图 １）。 因此，阻断 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 与细胞受体

ＡＣＥ２ 的结合，是防治新冠病毒感染的关键。
２０２０ 年 ２ 月，清华大学与深圳市第三人民医院

（以下简称“深圳三院”）迅速达成合作，利用 ＳＡＲＳ⁃
ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 蛋白作为钓饵从第一批感染 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２
的感染者体内分离新冠病毒中和抗体。 ２０２０ 年 ３ 月

５ 日，清华大学首次鉴定出高效新冠病毒中和抗体，
随后迅速解析了抗体与 ＲＢＤ 的晶体结构［５］。 ２０２０
年 ３ 月 ３１ 日，清华大学、深圳三院与腾盛博药宣布成

立腾盛华创医药技术（北京）有限公司，正式合作开

发治疗性新冠病毒抗体。 ２０２０ 年 ４ 月 １１ 日，团队确

定了采用“抗体鸡尾酒疗法” （即多种单克隆抗体的

组合疗法），基于单克隆抗体对 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 的中和

活性、对 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 的结合能力、结合 ＲＢＤ 的

表位、以及阻断病毒入侵的作用机制等分析，从几百

株分离出的单克隆抗体中选择了一对 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２
的中和活性最高、具有表位互补性的中和抗体作为药

物候选，即安巴韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗

（ＢＲＩＩ⁃１９８）的前身 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 与 Ｐ２Ｂ⁃１Ｇ５。 在公开数

据中，Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 抗体在 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 攻毒小鼠模型上

显示出了较好的体内预防与保护效果［６］。 应用生物

工程技术优化候选抗体 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 与 Ｐ２Ｂ⁃１Ｇ５，获得

了安巴韦单抗 （ ＢＲＩＩ⁃１９６） 及罗米司韦单抗 （ ＢＲＩＩ⁃
１９８），降低了抗体介导依赖性增强作用（ａｎｔｉｂｏｄｙ⁃ｄｅ⁃
ｐｅｎｄｅｎｔ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，ＡＤＥ）的风险，并延长了血浆半

衰期以获得更持久的治疗效果［７］。

注：ＡＣＥ２ 使用绿色标记；ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 上的受体结合结构域（ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ｂｉｎｄｉｎｇ ｍｏｔｉｆ，ＲＢＭ）使用红色标记；ＲＢＤ 的核心区（ｃｏｒｅ）使用天

青色标记；形成二硫键的氨基酸标记为黄色

该图来源于 ２０２０ 年《Ｎａｔｕｒｅ》文章“ Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ｓｐｉｋｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｂｉｎｄｉｎｇ ｄｏｍａｉｎ ｂｏｕｎｄ ｔｏ ｔｈｅ ＡＣＥ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ”

图 １　 新冠病毒刺突蛋白 ＲＢＤ 与细胞受体 ＡＣＥ２ 复合物结构

２０２０ 年 ７ 月，国家药监局批准 ＢＲＩＩ⁃１９６ 及 ＢＲＩＩ⁃
１９８ 单抗分别开展Ⅰ期临床试验，研究两株单抗在健

康人体内的安全性、耐受性和药代动力学，临床试验

注册号标识码分别为 ＮＣＴ０４４７９６３１ 与 ＮＣＴ０４４７９６４４。
２０２０ 年 １２ 月开展了 ＢＲＩＩ⁃１９６ ／ ＢＲＩＩ⁃１９８ 抗体联合疗法

的Ⅰ期临床试验 （ＮＣＴ０４６９１１８０）。 同时，ＢＲＩＩ⁃１９６ ／
ＢＲＩＩ⁃１９８ 抗体联合疗法进入到美国国立卫生研究院

（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ，ＮＩＨ）下属国家过敏症和
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传染病研究所（Ｔｈｅ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ａｌｌｅｒｇｙ ａｎｄ Ｉｎ⁃
ｆｅｃｔｉｏｕｓ Ｄｉｓｅａｓｅｓ，ＮＩＡＩＤ）启动治疗干预及疫苗计划临

床试验（ＡＣＴＩＶ⁃２） （ＮＣＴ０４５１８４１０）。 ２０２１ 年 ４ 月 ２９
日，ＢＲＩＩ⁃１９６ ／ ＢＲＩＩ⁃１９８ 抗体联合疗法在 ＮＩＨ ＡＣＴＩＶ⁃２
平台第一个进入 Ⅲ 期临床试验。 ２０２１ 年 ８ 月 ２５ 日取

得Ⅲ期临床试验积极数据，住院与死亡复合终点降低

７８％ ［７］。 ２０２１ 年 １０ 月 ４ 日，美国感染性疾病周（ＩＤ⁃
Ｗｅｅｋ）通过口头报告方式公布安巴韦单抗 ／罗米司韦

单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６ ／ ＢＲＩＩ⁃１９８）联合疗法积极数据。
２０２１ 年 ３ 月，ＢＲＩＩ⁃１９６ ／ ＢＲＩＩ⁃１９８ 在我国国内由

钟 南 山 院 士 牵 头 开 展 了 Ⅱ 期 临 床 试 验

（ＮＣＴ０４７８７２１１），并在国内多地开展紧急救治。 由于

德尔塔变异株（Ｄｅｌｔａ）引起的新冠肺炎疫情，自 ２０２１ 年

６ 月起，腾盛华创医药技术（北京）有限公司通过与政

府部门和医院合作，捐赠了近３ ０００ 人份的安巴韦单抗

和罗米司韦单抗，涉及广东省、云南省、江苏省、湖南

省、河南省、福建省、宁夏自治区、甘肃省、内蒙古自治

区、黑龙江省、青海省、贵州省及辽宁省，救治了近 ９００
例患者，临床专家和医生反馈观察到病毒学、临床和免

疫学指标好转，成为全球接受此治疗的最大患者群体。
２０２１ 年 １０ 月 ９ 日，研发团队已完成向美国食品

药品管理局（Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ＦＤＡ）提交

安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联合疗法 （ ＢＲＩＩ⁃１９６ ／
ＢＲＩＩ⁃１９８）的紧急使用授权（ ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｕｓｅ ａｕｔｈｏｒｉｚａ⁃

ｔｉｏｎ，ＥＵＡ）申请。 ２０２１ 年 １２ 月 ８ 日，国家药监局基

于美国 ＮＩＨ 支持的 ＡＣＴＩＶ⁃２ 试验 Ⅲ 期的中期及最

终结果批准安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６ ／
ＢＲＩＩ⁃１９８）联合疗法注册申请［１］。

２　 作用机制

安巴韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６）与罗米司韦单抗（ＢＲＩＩ⁃
１９８）属于蛋白大分子药物中的 ＩｇＧ１ 亚型抗体药物。
抗体由 ２ 条相同的重链和 ２ 条相同的轻链通过二硫

键连起来，分为抗原结合片段 （ ｆｒａｇｍｅｎｔ ｏｆ ａｎｔｉｇｅｎ
ｂｉｎｄｉｎｇ，Ｆａｂ）和可结晶片段（Ｆｃ） ［８， ９］（见图 ２）。 抗体

通过 Ｆａｂ 结合抗原，阻断病原体进入细胞从而发挥中

和作用。 也可以通过 Ｆｃ 发挥抗体依赖的细胞介导的

细胞毒性作用（ａｎｔｉｂｏｄｙ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｅｌｌ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｃｙｔｏ⁃
ｔｏｘｉｃｉｔｙ，ＡＤＣＣ） 、抗体依赖的细胞介导的吞噬作用

（ａｎｔｉｂｏｄｙ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｐｈａｇｏｃｙｔｏｓｉｓ，ＡＤＣＰ）、补
体依赖的细胞毒作用（ ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｙｔｏｔｏｘ⁃
ｉｃｉｔｙ，ＣＤＣ），同时，在一些情况下也会诱导抗体依赖

的 增 强 作 用 （ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，
ＡＤＥ） ［１０］。 抗体药物具有特异、高效和安全的特点。
特异性主要体现在能特异性结合相关抗原、选择性杀

伤靶细胞、在动物体内靶向性分布等。 同时，抗体药

物与小分子药物相比，通常拥有较长的半衰期，抗体

药物应用最多的是 ＩｇＧ１ 亚型。

图 ２　 抗体结构示意图

　 　 安巴韦单抗 （ ＢＲＩＩ⁃１９６ ） 的前体 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 对

ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 原始株活病毒的中和活性较强，ＩＣ５０ 值

可达到 ０􀆰 ０３ μｇ·ｍＬ － １。 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 的重链可变区家

系 为 ＩＧＨＶ３⁃６６， 属 于 ＩＧＨＶ３⁃５３ ／ ３⁃６６ “ 公 共 抗
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体” ［５，１１，１２］。 从 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 与 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 复合

物的晶体结构可以看出，Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 结合 ＲＢＤ 的表

位、角度与细胞受体 ＡＣＥ２ 基本一致，说明抗体是通

过直接占据 ＡＣＥ２ 结合 ＲＢＤ 的表位，导致 ＲＢＤ 无法

结合 ＡＣＥ２，从而使病毒无法结合以及进入细胞（见
图 ３）。 同时，Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 还能促进刺突蛋白上包含

ＲＢＤ 的 Ｓ１ 亚基从 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 上脱落，从而导致新

冠病毒无法进入细胞［６，１３］。

注：Ａ：Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１（紫色）与 ＲＢＤ（天青色）的复合物晶体结构（ＰＤＢ：７ＣＤＩ）；Ｂ：Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１（紫色）与 ＲＢＤ（天青色）、ＡＣＥ２（绿色）与 ＲＢＤ 的复合物晶

体结构（ＰＤＢ：６ＭＯＪ）拟合显示 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 与 ＡＣＥ２ 结合 ＲＢＤ 角度相似；Ｃ：Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 结合 ＲＢＤ 的表位（紫色标记）与 ＡＣＥ２ 结合 ＲＢＤ 的表位（绿色

圈标记）有大面积重叠

该图来源于 ２０２０ 年《Ｎａｔｕｒｅ Ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ》文章“Ａｎｔｉｂｏｄｙ ｎｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ｔｈｒｏｕｇｈ ＡＣＥ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｍｉｍｉｃｒｙ”）

图 ３　 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 或 ＡＣＥ２ 与 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ＲＢＤ 复合物晶体结构

　 　 抗体鸡尾酒疗法可降低新冠肺炎患者治疗中产

生耐药病毒株的风险，同时更有可能对多个新发变异

株保持中和活性。 在英国株（Ｂ． １． １． ７，又称 Ａｌｐｈａ）、
南非株 （ Ｂ． １． ３５１，又称 Ｂｅｔａ）、巴西株 （ Ｐ． １，又称

Ｇａｍｍａ）出现后，团队迅速测试了 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 对包括

以上 ３ 种变异株的 ２８ 株新冠病毒突变株的中和活

性，发现 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 对所有突变株都保持了强中和活

性，没有受到突变位点的影响［１４］ （见图 ４）。 同时，团
队也检测发现安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６ ／
ＢＲＩＩ⁃１９８）的活性没有受到德尔塔（Ｂ． １． ６１７． ２，Ｄｅｌ⁃

ｔａ）、伊普西龙 （ Ｂ． １． ４２９，Ｅｐｓｉｌｏｎ）、拉姆达 （ Ｃ． ３７，
Ｌａｍｂｄａ）、缪（Ｂ． １． ６２１，Ｍｕ）等新冠病毒变异株的影

响［７］。 近期，新型变异毒株奥密克戎（Ｂ． １． １． ５２９，
Ｏｍｉｃｏｎ）在全球蔓延，对许多抗体及疫苗产生了免疫逃

逸［１５⁃１９］，引起了极大的恐慌。 有研究团队检测发现安

巴韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６）对奥密克戎变异株中和活性降

低，而罗米司韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９８）对奥密克戎变异株中

和活性增强［１５］。 团队也检测发现安巴韦单抗 ／罗米司

韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６ ／ ＢＲＩＩ⁃１９８）对新型变异毒株奥密克戎

（Ｂ． １． １． ５２９，Ｏｍｉｃｏｎ）仍然保持中和活性［２０］。

注：该图来源于 ２０２１ 年《Ｉｍｍｕｎｉｔｙ》文章“Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ｖａｒｉａｎｔ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｒｅｖｅａｌｓ ｎｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎ ｅｓｃａｐｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｕｓｅ ＡＣＥ２
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｆｒｏｍ ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ ｓｐｅｃｉｅｓ”

图 ４　 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ 及其他抗体对 ２８ 株 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 变异株的中和活性与野生株的中和活性对比

　 　 研究证明，普通人源 ＩｇＧ１ 抗体的半衰期为 ２０ ｄ
左右［２１］。 如在 Ｆｃ 段上突变，突变后的 Ｆｃ 与人和食

蟹猴的新生儿 Ｆｃ 受体（ｎｅｏｎａｔａｌ Ｆｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＦｃＲｎ）的

结合能力增加了 １０ 倍，可大幅延长抗体的血浆半衰

期［２２］，使抗体产生持久的保护力。 为了延长抗体的

保护时间，团队对 Ｐ２Ｃ⁃１Ｆ１１ ／ Ｐ２Ｂ⁃１Ｇ５ 的 Ｆｃ 段进行
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了突变改造，获得安巴韦单抗（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦

单抗（ＢＲＩＩ⁃１９８），其半衰期是普通抗体的 ２ ～ ３ 倍，即
从 ２０ ｄ 延长到 ４６ ～ ７６ ｄ［２３］。

３　 临床疗效

２０２０ 年 ８ 月，美国 ＮＩＨ 下属 ＮＩＡＩＤ 启动治疗干

预 及 疫 苗 计 划 临 床 试 验 （ ＡＣＴＩＶ⁃２ ） 研 究

（ＮＣＴ０４５１８４１０）。 ＡＣＴＩＶ⁃２ 研究是一项全球多中心、
随机、双盲Ⅱ／Ⅲ期临床研究，旨在评估安巴韦单抗注

射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）
联合疗法对有症状、非住院、且有可能发展为重症风

险因素的成年新冠肺炎患者的安全性和有效性。 这

项研究在全球多个临床试验中心开展，包括美国、巴
西、南非、墨西哥、阿根廷和菲律宾，研究包含了 ２０２１
年 １ ～ ７ 月全球 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 变异株快速出现期入组

的患者。 一共在全球范围内招募了 ８４７ 例患者，所有

受试者按照 １∶ １ 随机分组，最终 ８３７ 例患者分别进入

抗体治疗组（ｎ ＝ ４１８）或安慰剂组（ ｎ ＝ ４１９）。 ２０２１
年 １０ 月 ４ 日公布的中期结果表明，与安慰剂相比，安
巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联合疗法使临床进展高风险

的新冠肺炎门诊患者住院及死亡复合终点降低

７８％ ，差异有统计学意义（单侧检验 Ｐ ＜ ０􀆰 ０００ ０１）。
在症状出现后 ５ ｄ 内接受安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗

联合疗法治疗的受试者中，有 ２％ （４ ／ １９６）进展为住

院或死亡，而安慰剂组为 １１％ （２１ ／ １９７）。 同样，在症

状出现后 ６ ～ １０ ｄ 接受安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联

合疗法治疗的受试者中，有 ２％ （５ ／ ２２２）进展为住院

或死亡，而安慰剂组的受试者中，这一比例为 １１％
（２４ ／ ２２２）。 该分析还显示，治疗组在 ２８ ｄ 内无死亡，
而安慰剂组有 ８ 例死亡。 在安巴韦单抗 ／罗米司韦单

抗联合疗法治疗组中，三级或以上的不良事件（ＡＥ）
少于安慰剂组，分别为 ３􀆰 ８％ （１６ ／ ４１８ ） 和 １３􀆰 ４％
（５６ ／ ４１９），未观察到与药物相关的严重不良事件

（ＳＡＥ）或输液反应（见图 ５）。 作为本研究的一部分，
安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联合疗法的临床有效性数

据也将按病毒变异株的类型进行评估。 目前的体外

嵌合病毒实验检测数据表明，安巴韦单抗 ／罗米司韦

单抗联合疗法对广受关注的主要 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 变异

株均保持中和活性。 ２０２１ 年 １２ 月 ５ 日，Ⅲ期临床试

验研究最终分析数据显示，安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃
１９６）及罗米司韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）治疗组患者

的住院及死亡风险降低 ８０％ ，差异有统计学意义（Ｐ
＜ ０􀆰 ０００ ０１），治疗组受试者在 ２８ ｄ 治疗期内无死亡

病例，而安慰剂组有 ９ 例死亡病例［１２］。

国家药监局对安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联合疗

法的注册申请批准是基于美国 ＮＩＨ 支持的 ＡＣＴＩＶ⁃２
试验（ＮＣＴ０４５１８４１０）Ⅲ期的中期及最终结果。 根据

《中华人民共和国药品管理法》相关规定，国家药监

局按照药品特别审批程序，进行应急审评审批，批准

安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗注射

液（ＢＲＩＩ⁃１９８）联合用于治疗轻型和普通型且伴有进

展为重型（包括住院或死亡）高风险因素的成人和青

少年（１２ ～ １７ 岁，体重≥４０ ｋｇ）新冠病毒感染患者。
其中，青少年（１２ ～ １７ 岁，体重≥４０ ｋｇ）适应证人群

为附条件批准［１］，暂无临床试验数据，有效性和安全

性尚待进一步最终确证。

注：该图为 ２０２１ 年 ８ 月 ２５ 日公布的 ＡＣＴＩＶ⁃２ 中安巴韦单抗 ／ 罗米司

韦单抗联合疗法研究的中期分析数据

图 ５　 第 ２８ 天时住院 ／ 死亡累计发生率

２０２１ 年 １２ 月 ２３ 日，美国 ＮＩＨ 在国际学术期刊

《Ｌａｎｃｅｔ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ Ｄｉｓｅａｓｅｓ》上发表了 ＡＣＴＩＶ⁃３ 临床

研究（ＮＣＴ０４５０１９７８）的Ⅲ期临床试验结果，显示索曲

韦单抗（葛兰素史克公司的抗新冠病毒中和抗体）和
安巴韦单抗 ／罗米司韦单抗联合疗法 （ ＢＲＩＩ⁃１９６ ／
ＢＲＩＩ⁃１９８）对新冠肺炎重症住院患者组的保护率与安

慰剂组差异无统计学意义。 说明抗体药物对新冠病

毒感染后期作用较弱，抗体药物主要在新冠肺炎感染

早期治疗发挥重要作用［２４］。

４　 总结与展望

安巴韦单抗注射液（ ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单

抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）在临床上能够使患者的住院

及死亡风险降低 ８０％ ，并在我国国内疫情爆发时救

治了近 ９００ 例患者，也显示出对目前出现的变异株

均保持了中和活性。 同时，诸多临床研究中发现，
新冠病毒中和抗体不仅可以用于治疗轻型和普通

型且伴有进展为重型高风险因素的新冠肺炎感染
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患者，在新冠病毒的暴露后预防和暴露前预防中，
中和抗体亦能发挥重要作用。 新冠疫苗虽然能降

低感染新冠肺炎的风险，但是对于存在免疫抑制的

患者或者免疫力低下的老年人而言，仍有较高的感

染风险［２５， ２６］ ，应考虑采取额外的风险降低策略，如
使用中和抗体进行预防。

暴露后预防是指曾与新冠肺炎感染者有过接

触，可以是比较熟悉的密接者和次密接者等，即使

接种过疫苗，也仍然存在突破性感染的风险。 暴露

前预防是因为有一小部分人群由于各种原因不能

接种疫苗，或者接种疫苗之后不能产生足够的免疫

应答。 ２０２１ 年 １ 月，美国礼来公司 （ Ｅｌｉ Ｌｉｌｌｙ ａｎｄ
Ｃｏｍｐａｎｙ）发布了新冠病毒中和抗体 Ｂａｍｌａｎｉｖｉｍａｂ
暴露后预防的研究数据，结果显示，与安慰剂组患

者相比，使用 Ｂａｍｌａｎｉｖｉｍａｂ 的受试者出现有症状新

冠肺炎感染的风险降低了 ５７％ ［２７］ 。 ２０２１ 年 ８ 月，
英国 阿 斯 利 康 生 物 制 药 公 司 （ ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａ ） 的

ＡＺＤ７４４２ 新冠病毒抗体组合疗法的暴露前预防 Ⅲ
期临床研究发现，与安慰剂组患者相比，该抗体组

合疗法可将出现症状的新冠病毒感染风险降低

７７％ ［２８］ 。 美国 ＦＤＡ 紧急使用授权美国再生元制药

公司（ Ｒｅｇｅｎｅｒｏｎ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ） 的抗体鸡尾酒疗

法 Ｃａｓｉｒｉｖｉｍａｂ ／ Ｉｍｄｅｖｉｍａｂ 和美国礼来公司的抗体鸡

尾酒疗法 Ｅｔｅｓｅｖｉｍａｂ ／ Ｂａｍｌａｎｉｖｉｍａｂ，批准其可用于

高危人群的暴露后预防［２９⁃３１］ 。
综上，安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦

单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）联合疗法的获批将在很大程

度上满足我国新冠肺炎患者的临床需求。 同时，新冠

病毒中和抗体是新冠疫苗的有力补充，可给予不能接

受疫苗或疫苗效果反应欠佳的人群提供其他保护方

法。 虽然安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦

单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）联合疗法此次尚未被批准新

冠肺炎预防适应证，但其较长的半衰期，为以后新冠

病毒暴露后预防和暴露前预防的临床研究提供了基

础。 安巴韦单抗注射液（ＢＲＩＩ⁃１９６）及罗米司韦单抗

注射液（ＢＲＩＩ⁃１９８）联合疗法很有可能会使我国更从

容地应对复杂多变的新冠肺炎疫情。
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关于奥密克戎，国家卫生健康委最新解答来了！

近日，多地报告发现奥密克戎变异株感染病例，引发广泛关注。 针对奥密克戎变异株，国家卫生健康委员会组织中国疾控中

心专家就有关问题作了最新解答：
１． 奥密克戎变异株的发现和流行情况

２０２１ 年 １１ 月 ９ 日，南非首次从病例样本中检测到一种新冠病毒变异株。 １１ 月 ２６ 日，世界卫生组织将其命名为 Ｏｍｉｃｒｏｎ（奥
密克戎）变异株。 全球新冠病毒数据库 ＧＩＳＡＩＤ 显示，截至 ２０２２ 年 １ 月 １７ 日，１１８ 个国家提交了奥密克戎病毒基因组序列 ３７４
３１４ 条。 目前，奥密克戎变异株已成为全球优势流行株。

奥密克戎变异株最早于 ２０２１ 年 １１ 月 ２７ 日输入我国香港，１２ 月 ９ 日首次输入我国内地。
２． 奥密克戎变异株的传播力

多国流行病学数据提示，奥密克戎变异株传播能力较其他变异株有所增强。 世界卫生组织于 ２０２１ 年 １２ 月 ２３ 日关于奥密

克戎的简报显示，其家庭续发率为 １５． ８％ ，高于德尔塔的 １０． ３％ 。 英国卫生安全局数据显示，２０２１ 年 １２ 月 １９ 日至 ２０ 日，伦敦

９０％和英格兰 ７６％的新冠肺炎病例为奥密克戎变异株感染。 美国疾控中心网站数据显示，在 ２０２１ 年 １２ 月 ２６ 日至 ２０２２ 年 １ 月

１ 日的一周内，美国本土 ９５． ４％的新冠肺炎病例为奥密克戎变异株感染。
３． 现有疫苗对预防奥密克戎变异株感染的效果

目前已有的研究结果显示，奥密克戎变异株对现有疫苗并未完全出现免疫逃逸；现有疫苗对奥密克戎变异株仍有一定的保

护效果，但对其预防感染的能力有所下降；未发现奥密克戎变异株引起重症率和死亡率的上升，针对奥密克戎变异株，现有疫苗

预防重症和死亡仍有效果。
４． 奥密克戎变异株对现有核酸检测试剂的影响

对奥密克戎变异株的基因组分析显示，其突变位点不位于我国第八版《新型冠状病毒肺炎防控方案》公布的核酸检测试剂

引物和探针靶标区域，不影响我国主流核酸检测试剂的敏感性和特异性。
５． 有关国家和地区采取的措施

鉴于奥密克戎变异株在全球的快速流行趋势，近期美国、英国、俄罗斯和欧盟等均建议民众加强日常卫生防护（洗手、戴口罩

和安全社交距离），卫生部门加强疾病监测、疫苗接种，尤其是为一线医护人员注射新冠病毒疫苗加强针。

（来源：中华人民共和国国家卫生健康委员会网站）


