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武汉病毒所在人博卡病毒结构蛋白表达调控方面取得新进展。人博卡病毒隶属于细小病毒科博卡
病毒属，具有单链的线性DNA基因组，长度为5-6 kb，病毒颗粒大小约为25 nm。人博卡病毒有
四个亚型，其中I型博卡病毒(HBoV1)感染后将引发人类多种呼吸道相关疾病，严重如肺炎、急
性哮喘将导致患者死亡，而抗病毒疫苗的研发还未取得有效进展。

HBoV1通过基因组左端启动子P5进行转录，经过RNA可变剪接及加工形成不同的成熟mRNA，继
而进行病毒蛋白的表达。HBoV1主要表达非结构蛋白NS1-4和NP1，以及结构蛋白VP1-3。通过兔
网织红细胞体外共转录与翻译系统对HBoV1结构蛋白进行体外表达，中国科学院武汉病毒研究
所研究人员确定了结构蛋白VP1-3可由含有VP1开放阅读框的转录子进行可变翻译同时得到表达
。进一步在真核细胞表达系统内研究证明这一可变翻译过程依赖于uATG调控的核糖体翻译复合
体扫描渗透过程。

mRNA上5’UTR(5’非编码区)对于蛋白的表达具有重要的调控意义。除了位于HBoV1的R6转录
子5’UTR中第四个外显子内的uATG所形成的uORF(上游开放阅读框)对于结构蛋白VP1-3的表达
比例有重要的调控作用外，研究人员也证实了uATG的缺失突变导致HBoV1的mRNA加工过程发
生改变，更多的mRNA选择在(pA)p位点切割而非通读下去选择(pA)d位点。此外，5’UTR中另
一段序列对于结构蛋白mRNA的生成有着不可或缺的调控作用，缺失或截短都导致结构蛋白mRN
A丰度的降低，继而降低结构蛋白的翻译。

5’UTR序列中的关键顺式作用元件通过对结构蛋白表达的调控，使子代病毒的增殖效率发生改
变，可作为抗病毒药物作用的潜在靶向位点为人博卡病毒的防治提供药物研发的理论基础。

研究结果于近期在线发表于《病毒学杂志》(Journal of Virology)，博士生刘晓倩为论文第一作者
，研究员关武祥为论文通讯作者。该研究得到国家重点研发计划、中科院重点部署项目、中科院
高致病性病原生物学与生物安全重点实验室开放课题等的资助。
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图：HBoV1结构蛋白的表达。

更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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