
书书书

!"

!"#$

：１０００５４０４（２０１２）０６０５２６０４

#$%&'()*+,-./

７１
0

３Ｄ
123456789:

!

　
"

１，２，
#$%

２，
&

　
'

２，
(

　
)

１　　（４０００１６
!"

，
!"#$%&

：
'()&*+,'(&-./

１；１００１０１
01

，
23

$&45'(.67

２）

　　［
;<

］　
%&

　
89:;<=>)?@AB*CDE

７１
F

３Ｄ
GHIJKL9MNOPQRS

。
'(

　
89

ＲＴＰＣＲ
TUV

ＥＶ７１ＢｒＣｒ
WXYZ[2\]

３Ｄ
GHIX^YZ

，
_`

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
abcdefghi

ＲＤ
P

Q

，４８ｈ
jklPQ

。
9

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
TUmn

３Ｄ
RSo

ＲＤ
PQpMcdqr

。
:;<=>)?@AB*

３Ｄ
GHI

JKL9MNORSgstuv+w

，
xy*

３Ｄ
GHIJKL9MRSz{|

。
g}9~������

，
��BRS

ＣｙｃｌｉｎＧ１
*

３Ｄ
MJKL9st��

。
)*

　
��_`�

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
ef

，
o

ＲＤ
PQpmn�

３Ｄ
RSMc

d

。
�:;<=>)=uv+w]�

ＬＡＴＳ２、Ｎｅｋ２、ＡＰＣ５、ＣｙｃｌｉｎＧ１、ＰＩ３Ｋ
�����*PQ���PQ����MRS

。

~��������

３Ｄ
RS*

ＣｙｃｌｉｎＧ１
MJKL9

。
)+

　３Ｄ
GHI��*NOPQpRSJKL9

，
��PQ��

�PQ����

。

　　［
=>?

］　
C�DE

７１
F

；３Ｄ
GHI

；
:;<=>)

；
 J¡v


uv+wU

　　［
@ABCDE

］　Ｒ３７３．２；Ｒ３９４３３；Ｒ３９４．３ ［
FGHIJ

］　Ａ

［
KL7M

］　
¢

　
£

，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｌｉ＿ｃｑ＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ

Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｏｆｈｏｓｔｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇｗｉｔｈｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｂｙ
ｔａｎｄｅｍａｆｆｉｎｉｔｙｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ
ＪｉａｎｇＹｕｅ１，２，ＣｏｎｇＨａｏｌｏｎｇ２，ＷａｎｇＪｉａｎ２，ＬｉＬｉ１（１ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙａｎｄＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，ＣｏｌｌｅｇｅｏｆＢａｓｉｃＭｅｄｉｃａｌ
Ｓｃｉｅｎｃｅｓ，ＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，４０００１６；２ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＭｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ，ＣｈｉｎｅｓｅＡｃａｄｅｍｙｏｆＳｃｉｅｎｃｅｓ，Ｂｅｉｊｉｎｇ，１００１０１，
Ｃｈｉｎａ）

　　［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｓｃｒｅｅｎｈｏｓｔｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇｗｉｔｈｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１（ＥＶ７１）３ＤＲＮＡ
ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｂｙｔａｎｄｅｍａｆｆｉｎｉｔｙｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ（ＴＡＰ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｅｆｕｌｌｌｅｎｇｔｈ３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｇｅｎｅｗａｓ
ａｍｐｌｉｆｉｅｄｆｒｏｍｔｈｅｗｈｏｌｅｇｅｎｏｍｅｏｆＥＶ７１ＢｒＣｒｓｔｒａｉｎｂｙＲＴＰＣＲ，ａｎｄｔｈｅｎｔｈｅｆｒａｇｍｅｎｔｗａｓｉｎｓｅｒｔｅｄｉｎｔｏ
ｖｅｃｔｏｒｐｃＤＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡｔｏｃｏｎｓｔｒｕｃｔｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡｅｕｋａｒｙｏｔｉｃｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｖｅｃｔｏｒ．Ｔｈｅｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ
ｐｌａｓｍｉｄｗａｓｔｒａｎｓｆｅｒｒｅｄｉｎｔｏＲＤｃｅｌｌｓ，ａｎｄａｆｔｅｒ４８ｈｔｈｅＲＤｃｅｌｌｓｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄ．Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇｗａｓａｐｐｌｉｅｄ
ｔｏｄｅｔｅｃｔｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｉｎｔｈｅＲＤｃｅｌｌｓ．ＴＡＰａｎｄｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ／ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ
（ＬＣ／ＭＳ）ｗｅｒｅｐｅｒｆｏｒｍｅｄｔｏｓｃｒｅｅｎ３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇｈｏｓｔｐｒｏｔｅｉｎｓ．Ｃｏｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ
（ＣｏＩＰ）ｗａｓａｐｐｌｉｅｄｔｏｃｏｎｆｉｒｍｔｈｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｃａｎｄｉｄａｔｅｐｒｏｔｅｉｎｓ（ｓｕｃｈａｓｃｙｃｌｉｎＧ１）ａｎｄ３ＤＲＮＡ
ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＲｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｐｌａｓｍｉｄｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡｗａｓｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄａｎｄ３Ｄ
ＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｗａｓｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎｔｈｅＲＤｃｅｌｌｓ．Ａｎｕｍｂｅｒｏｆ３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｃｌｕｄｉｎｇ
ＬＡＴＳ２，Ｎｅｋ，ＡＰＣ５，ＣｙｃｌｉｎＧ１ａｎｄＰＩ３Ｋｔｈａｔｗｅｒｅｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｃｅｌｌａｐｏｐｔｏｓｉｓａｎｄｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｃｅｌｌｃｙｃｌｅｗｅｒｅ
ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｂｙＴＡＰｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄＬＣ／ＭＳ．ＴｈｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＣｙｃｌｉｎＧ１ａｎｄ３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｗａｓ
ｃｏｎｆｉｒｍｅｄｂｙＣｏＩＰ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＥＶ７１３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｍａｙｉｎｔｅｒａｃｔｗｉｔｈｈｏｓｔｐｒｏｔｅｉｎｓｔｏｉｎｄｕｃｅｃｅｌｌ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓａｎｄｃｅｌｌｃｙｃｌｅｃｈａｎｇｅｓ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１；３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ；ｔａｎｄｅｍａｆｆｉｎｉｔｙｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ；ＬＣ／ＭＳ

Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＬｉＬｉ，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｌｉ＿ｃｑ＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ

　　
C�DE

７１
F

（ＥＶ７１）
¤��¥¦§DMO¨D

E©�

。
ª«¬�¬­®i

ＥＶ７１
�¯°±²³´µ

¶

、́
¶=·¸¹u¶º»¼�{½*¾��¿JÀ

MÁD

［１］。１９６９
ÂVÃ3Ä8ÅÆÇÈ

１
É´µ¶

Ê¬M´· 

、́
[Ë=ÌÍ2ÎÏ+Ð]�

ＥＶ７１。
Ñj

，
ÒDEoÓÔÕÖp{Ï×Ø*Ùt

［２］。
ÚÂ

Û

，ＥＶ７１
M®ioÇÜÝÞßàáâã

，２０１０
Â

１－４
ä

，
å3®i

ＥＶ７１
MDÉæç

１９２３００
É

，
è

２００９
Â

６２５
é

３４
êé

６
�

２０１２
Â

３
ä

３０
ë

　　　　　　　　　　é

　
ì

　
í

　
#

　
%

　
&

　
&

　
î

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６

Ｍａｒ．３０　２０１２



ï�ð^

４０％
ñò

［３］。

　　ＥＶ７１
óôõ

ＲＮＡ
DE$C�DEó

，
YZ[ç

ö÷øù

ＲＮＡ。
úYZ[ûü�ýþÿ!"#

，
$%

�ý&

２１９４
ý'Y(M{GRSf

。
Ò{GRSf

�s�)*+,�

Ｐ１、Ｐ２
=

Ｐ３３
ý-fRS

。Ｐ１
-

fRS�*./RSI01�

４
ýDE23RS

ＶＰ１、ＶＰ２、ＶＰ３
=

ＶＰ４。Ｐ２
=

Ｐ３
-fRS�*+,

ç

７
ý45_RS

，
67

２Ａ（
489³RS:1I

）、

２Ｂ（９９
ý'Y(

）、２Ｃ（３２９
ý'Y(

）、３Ａ、ＶＰｇ（５′
;

5HRS

）、３Ｃ（
89³RS:1I

）
=

３Ｄ（ＲＮＡ
GH

I[+

）［４］。３Ｄ
GHI¤

ＲＮＡ
GHI<H([+

，
�

=>

ＶＰｇ
Ø'?@A)BC

，
D

ＶＰｇ
oDE<E�F

2GH!¨I¡

［５］。３Ｄ
GHIM-fRS

３ＣＤ
Jû

�*DE{GRSMÄK

，
DLMsDERSM�N

*

ＲＮＡ
H�

，
ú

３Ｄ
;MbyOPQ��¯

３ＣＤ
sR

NOPQb

。
����

，
oïóõ

ＲＮＡ
DEM·¸¹

u¶DE2

，
S�

３Ｄ
GHI�¯°õTfpDEæ

UVW

［６］。

　　
XD

，
oNOPQ2

，３Ｄ
GHIYZt>úø[

��

，
¤\]¨ú^NOpRS+,_`

，
=�

３Ｄ
G

HI¤\ab*NOPQpMRS+,JKL9VD

cdNOPQMø[��

，
eWfgî�

。
h��C

9:;<=>)?@ABNOPQp*

３Ｄ
GHIJ

KL9MRS

，
ç

ＥＶ７１３Ｄ
GHIRS��M.6i

jü9Mkl

。

１　
NOPQB

１．１　
*+,-.

　　ｐｃＤＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡ
ef=

ＲＤ
PQWmh��/no

。

®pqPQr.st')$?

（
01

）
üuvw

。ＴａｑＤＮＡ
Ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ

uE³p+I

、Ｔ４xyIzç

ＴａＫａＲａ
vw{|

。

ＭＥＭ
}~Yç

Ｇｉｂｃｏ
vw{|

，
����ç�È���vw{

|

，
hi��

ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００
r.

Ｒｏｃｈｅ，ａｎｔｉＨＡ
=

ａｎｔｉＦｌａｇ
r.012���'(?@üuvw

，ＦＬＡＧＨＡ
:;<=>

)���r.

ＳＩＧＭＡ
vw

。

　　
t�

ＮＣＢＩ
2C�DE

７１
F

３Ｄ
GHIYZ��

，
89

ＤＮＡＳＴＡＲ
�����(

：
à��(

５′ＣＧＧＧＡＴＣＣＡＴＧＧ
ＧＡＧＡＧＡＴＣＣＡＧＴＧＧＡＴＧＡＡＧＣＣ３′，

� � � (

５′ＣＧＧＡＡＴ
ＴＣＴＡＡＣＴＣＧＡＧＣＣＡＡＴＴＴＣＴＴＣＴＣＡ３′。

１．２　
/0

１．２．１　
ef_`

［７］　　
�

ＲＤ
PQy½

１０ｃｍ
}~�

，
>úé

２
s^�

７０％。
9

ＰＢＳ
�

２００μｌＥＶ７１DE� ��

１０
�j

®i

ＲＤ
PQ

１ｈ，
9

ＰＢＳ
��

３
Ïj���M

ＭＥＭ
}~Y

，

ÿR ¡}~

，
¢�PQØ'D�

。
klà�

，
i£DE

ＲＮＡ
gBh¤ç

ｃＤＮＡ，ＰＣＲ
¥ð

３Ｄ
GHIYZ¦§g¨©R

ＰＭＤ１９Ｔ
ef

，
n���

。
=n���øxM¨©çª«

，ＰＣＲ
¥ð

３Ｄ
GHIYZ¦§

。ＰＣＲ
BC¬�ç

：９５℃ ５ｍｉｎ
­�

³jsR®¯

，９４℃ ３０ｓ，５５℃ ３０ｓ，７２℃ １ｍｉｎ，３５
ý®¯

，

７２℃
°±

１０ｍｉｎ。１％
²³´µ¶·¸¹ygºk»M¦§

。

9

ＢａｍＨⅠ／ＥｃｏＲⅠ+¼½I+»M¦§=

ｐｃＤＮＡ３．０Ｆｌａｇ
ＨＡ

ef

，
�I+{(st¶ºk

，１６℃
xyb¾

。
xy{(

h)

ＤＨ５α®pqPQ

，
¿BÀ³¨©g

ＢａｍＨⅠ／ＥｃｏＲⅠ½

I+��

。
�¹yøxM¨©n�

。

１．２．２　
ÁÂhi

　　
=ÃÄ

１．４×１０５
PQMæU

，
�

ＲＤ
PQ

y½�&üÅÆÇ¦M

１２
Ä«2}~

１２ｈ。
ÈÉhi��Ê

Ë

，
�![uÌ

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
hi�

ＲＤ
PQp

，２４ｈ
j9

ａｎｔｉＨＡ
Ífst~�ÎÏ��

。

１．２．３　
ÐHRScd

　　
�

ＲＤ
PQy½�

１０ｃｍ
}~�

，
}

~

１２～１６ｈ
>]PQÑÒd�

８０％。
ÈÉhi��ÊËÓ

L

，
+¼�![uÌ

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
�

ｐｃＤＮＡ３．０Ｆｌａｇ
ＨＡ

hi�

ＲＤ
PQp

，
PQhi

１２ｈ
j� 

，４８ｈ
jklP

Q

，
+¼9

ａｎｔｉＦｌａｇ
�Í=

ａｎｔｉＥＶ７１
�Íst~�ÔÕ��

，

mnÐHRSMcdqr

。

１．２．４　
:;<=>)

　　
ÈàÖTU�![uÌhi�

ＲＤ
PQ

，４８ｈ
j

，
VPQ}~¡×£ØPQ�

，
ÙÚÛôÜà

。
Ý

9­ÞMß(àáâ 

ＰＢＳ
��PQ

２
Ï

，
oãäß(àáâ

 j

，
ÄR

３５０μｌ­ÞM

０．３％ＤＤＭ
å1 

，
Üàå1

３０ｍｉｎ
４℃，１５ｋｇ

Ðæ

１５ｍｉｎ，
£à�

。
£

１００μｌａｎｔｉＦｌａｇＭ２ｂｅａｄｓ，
9

１００μｌＤＤＭå1 çè

。
�PQå1à�*

ａｎｔｉＦｌａｇｂｅａｄｓ
４℃

 éb¾

，
9

１００μｌＤＤＭçè �êë5HMÔRS

。

ì9

２００μｌM３×Ｆｌａｇ|í 

（１５０ｎｇ／ｍｌ）
�î

ｂｅａｄｓ
àMR

S<Hf

，
Ðæ

，
kl�î 

。
��î *

１００μｌａｎｔｉＨＡ
ｂｅａｄｓ４℃

 é

２ｈ，ＤＤＭ
�êÔRSj

，
9

８ｍｏｌ／Ｌ
?ï�î

RS<Hf

。

１．２．５　
uv+w

　　
�>)Mº|st

ＳＤＳＰＡＧＥ
·¸jð

i

，
+�ñ9RS¬ò

，
ó�lô'(vwõ

ＬＣ／ＭＳ
uv+

w

，
�5öst

ＮＣＢＩ
RSuæ�÷ml

。

１．２．６　
~����

　　
�

ＲＤ
PQy½ô

６ｃｍ
}~�

，
>é

２
sPQÑÒd�

８０％。
ÈÉ

ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００
hi��Ê

Ë

，
�![uÌ

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
hi�

ＲＤ
PQp

，
P

Qhi

６ｈ
j� 

，１２ｈ
jkPQ

。
9

３５０μｌ０．３％ＤＤＭå1

 Üàå1

３０ｍｉｎ，４℃
Ðæø

１２０００ｒ／ｍｉｎ
Ðæ

１５ｍｉｎ，
£à

�

。
�

ｐｒｏｔｅｉｎＧｂｅａｄｓ
*

ａｎｔｉＨＡ
Íf

４℃
 é

２ｈ，
9

ＰＢＳ
�

�jÄRPQà� 

，４℃
 éb¾

。
9

ＤＤＭ
å1 ��

１
Ï

，ＰＢＳ
��

２
Ï

，
ÄRàº

Ｂｕｆｆｅｒ
ùº

。ＳＤＳＰＡＧＥ
·¸j

２００ｍＡ
úÙhµ

，
9

１０％
î³ûü/ýþÿ

１ｈ，
9

ａｎｔｉＣＣ
ＮＧ１

Íf

（１∶１０００
��

）
st~�ÔÕ��

，
mn

３Ｄ
RS*

ＣｙｃｌｉｎＧ１
MJKL9

。

２　
RS

２．１　
12345,67

　　３Ｄ
GHI

ＰＣＲ
{(!;oo

ＢａｍＨⅠ=

ＥｃｏＲⅠ!ýI

+O"

，
_`M![uÌ�

ＢａｍＨⅠ／ＥｃｏＲⅠ½I+jCØ#

$

５．５ｋｂ
=

１．５ｋｂ
M!¬ò

。
I+¹y5ö%)cËxyø

x

（
&

１）。
n�5ö�Ë7_`Mef'Xøx

。

２．２　
89:;

　　
�

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
hi�

ＲＤ
PQ

，
9

ａｎｔｉＨＡ
s

７２５
é

３４
êé

６
�

２０１２
Â

３
ä

３０
ë

　　　　　　　　　　é

　
ì

　
í

　
#

　
%

　
&

　
&

　
î

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６

Ｍａｒ．３０　２０１２



t~�ÎÏ��

，
ÎÏ(5)*+

。
&

２Ａ
çhi

ｐｃＤＮＡ３．０
３ＤＦｌａｇＨＡ

M

ＲＤ
PQ

，
&

２Ｂ
çø[

ＲＤ
PQ

。
�,hi-.

$

３０％。

! """ #$!

% """ #$!

& """ #$!

' """ #$!

( )"" #$!

( """ #$!

*)+ #$!

)"" #$!

,)" #$!

"( %&% #$

- ( ,

Ｍ：ＤＮＡ
<=>?

；１：
@A12

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ；２：
@A1

2

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
BCD

A

１　
TUVW

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
X3YZ[

! "

Ａ：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
3

ＲＤ
EF

（×４０）；Ｂ：
GH

ＲＤ
EF

（×１０）
A

２　
\]^_`abcdefg

２．３　
IJKLMN

　　
}9³ufÁÂhiU

，
�![uÌhi

ＲＤ
PQ

。

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
mnÐHRSMcdqr

。３Ｄ
GHIRSJ�+

,uUç

５９×１０３，
:;/0

ＦＬＡＧＨＡ
$

２×１０３，
7=12R

S34565_Mcd

，
cdMÐHRSJ�+,uU$ç

６１×１０３。
9

ａｎｔｉＥＶ７１
�Íst~�ÔÕ�ËPQpü

３Ｄ
G

HIRScd

（
&

３），
çmnPQp¤\ïÂcd�:;/

0

，
79

ａｎｔｉＦｌａｇ
�Íst~�ÔÕ��

（
&

４），
��PQp

cdÐHRS

３ＤＦｌａｇＨＡ。

!"!"#

$

!

" %

１：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡＲＤ
EF

；２：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡ
ＲＤ

EF

A

３　ａｎｔｉＥＶ７１
hi`aj29:kl

!"!"#

$

!

" %

１：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡＲＤ
EF

；２：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡ
ＲＤ

EF

A

４　ａｎｔｉＦｌａｇ
hi`aj29:kl

２．４　３Ｄ
OJCKLPJQ3<R,67

　　
ç82:;<=>)b92M489RS

，
=hi

ｐｃＤ
ＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡ

M

ＲＤ
PQLç

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡＲＤ
P

QM�É

。
�b>)

、
·¸

、
ðij]�ë:Mñ9RS¬ò

。

Y&

５
7;

，
�b

ＨＡ
=

Ｆｌａｇ
½/0M

２
<<=>)

，
�]�

１３
¬ñ9RSò

，
ó�lô'(vwst

ＬＣ／ＭＳ
uv+w

，
5

öst

ＮＣＢＩ
RSuæ�÷ml

，
5ö,c

１。

!!!!!"#!!#

"

!$%!!#

"

!&'!!#

"

!%%!!#

"

!("!!#

"

!"(!!#

"

!')!!#

"

!!&!!#

"

! ' *

!

Ｍ：
KL<=S>?

；１：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
3

ＲＤ
EF

；

２：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０ＦｌａｇＨＡ
3

ＲＤ
EF

A

５　
#$%&'(menRS

k

１　ＬＣ／ＭＳ
CoRS

RS=> RS��Q

ß³@?@AI

ｐ８５β ＮＰ＿００５０１８．１
BCDEYZ

ＬＡＴＳ２ ＮＰ＿０５５３８７．２
2æfJÀRSAI

Ｎｅｋ２ ＮＰ＿００２４８８．１
PQ��ï

Ｇ１ ＮＰ＿００４０５１．１
h¤_`Z,

ＨＥＳ６ ＮＰ＿０６１１１５．２
E

／
F'(RSAI

３６ ＮＰ＿００１２３０２４２．１
PQ��G�Ms<HRS

ＡＰＣ５ ＮＰ＿０５７３２１．２

２．５　
TUVWXYZ

３Ｄ
[\]^KL

　　３Ｄ
RS*

ＲＤ
PQHRSst~����

，
�~�<H(

st

ＳＤＳＰＡＧＥ
·¸

，
hµj9

ａｎｔｉＣｙｃｌｉｎＧ１
Ífst

Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ

+w

。
5ö(;

，ＣｙｃｌｉｎＧ１
ûohi![uÌ

ｐｃＤＮＡ３．０
３ＤＦｌａｇＨＡ

M

ＲＤ
PQ~����<H(2mn�

，
Doëh

i

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡ
M

ＲＤ
PQ2ëmn�

（
&

６）。

!"!#$

!

!

# %

１：
:;

ｐｃＤＮＡ３．０３ＤＦｌａｇＨＡＲＤ
EF

；２：
GH

ＲＤ
EF

A

６　
\]pqrsttu

３Ｄ
P

ＣｙｃｌｉｎＧ１
45678

３　
v!

　　
PQpRSuIJKL9M+w¤RSu[&.

6M�ý!¨pJ

。
ÚÂØK�ÛM5+L.uv?

@çRSu<HfM¹yij�üMKN

，
ZÑxy

RSu<HfMuEZïJ¤RSu¹y

，
D¤RS

u<Hf>)

［８］。
:;<=>)

（ＴＡＰ）
?@8¼O9

ô.6RSuo'P¬��MJKL9

。ＴＡＰ
?@�

b

２
Ï<=

，
QRM>)b9�=(S0T5öMU

À³.

［９］。

　　
h.689

ＴＡＰ
?@AB>)Ø���*

３Ｄ
G

HIJKL9RS

：
�*PQ����M

ＬＡＴＳ２、
Ｎｅｋ２、ＡＰＣ５、ＣｙｃｌｉｎＧ１，

PQh¯+,

ＰＩ３Ｋｂｅｔａ
ÇY

，

h¤�VZ,

ＳＴＫ３６、ＨＥＳ６
�

。ＬＡＴＳ２、Ｎｅｋ２、ＡＰＣ５、

８２５
é

３４
êé

６
�

２０１２
Â

３
ä

３０
ë

　　　　　　　　　　é

　
ì

　
í

　
#

　
%

　
&

　
&

　
î

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６

Ｍａｒ．３０　２０１２



ＣｙｃｌｉｎＧ１
¤!¨MPQ����RS

。ＬＡＴＳ２
óôE

F'(RSAI

，
�=ab0T

ｃｙｃｌｉｎＥ／ＣＤＫ２
AI

W³

，
DEPQV

Ｇ１�sR

Ｓ
�

，ＬＡＴＳ２
X�=>h

¤�AW(

ｙｅｓ
JÀRS

（ＹＡＰ）
ß()

，
>úJ�s

RPQbt>ú!¨��

，
Y�VPQðY

、
��=Z

[

［１０］。Ｎｅｋ２
Oô2æf

，
¤�½�*üE+å�V

MRSAI

［１１］。Ｇ１�PQp±Umn�

Ｎｅｋ２，
\

Ｓ
�]^_`

，Ｇ２j�d�a%U

。ＡＰＣ５
¤

ＡＰＣ／Ｃ
M

[+©�

，ＡＰＣ／Ｃ
¤�ý

１１
ÇYM

Ｅ３
bïxyI

，

abbï)018yMPQ��RS

，
>PQmüE

+å2�sRüE+åj�

［１２］。ＣｙｃｌｉｎＧ１
¤Ø#c

dM�½PQ��ï

，
oef?

、
gh�i2cd:ç

c5

。
»-�

ＣｙｃｌｉｎＧ１
Mx+��jë'Xkl

。

�Tm

，ＣｙｃｌｉｎＧ１
Lç

ｐ５３
MnYZ

，
�*o'F

ｐ５３
h¤AW

，
i;

ＣｙｃｌｉｎＧ１
oPQ��2��Lçp�

VZ,

，
�*

ＤＮＡ
qrj

Ｇ２／Ｍ�Mst

、ＤＮＡ
Mq

ru<�PQ���b9

。
v�Tm

，ＣｙｃｌｉｎＧ１
oP

Q��2w�Lçø�VZ,

，
MsPQ'^ð

Y

［１３－１４］。
ouv+w2Ø#

ＬＡＴＳ２、Ｎｅｋ、ＡＰＣ５、
ＣｙｃｌｉｎＧ１，

i;

ＥＶ７１
DE®iNOPQj

，
��ab

３Ｄ
GHIRSL9ô

ＬＡＴＳ２、Ｎｅｋ２、ＡＰＣ５、ＣｙｃｌｉｎＧ１，
��PQ��M��

。

　　ＰＩ３Ｋｂｅｔａ
ÇYM��jWfgî�

，
\x:

ＰＩ３Ｋ
�*{¬PQay

，
�=AW

ＰＫＢ，
VD�

ｍＴＯＲ
P

Qay���VL9

。
xü.6cË

ｍＴＯＲ
PQa

y*PQ��

、
.z=�PQ���VJÀ

，
DPQ.

zü8ôDE<E

［１５－１６］。
{�

ＰＩ３Ｋ
M=à��|n

ＥＶ７１
DE®iPQj

，
DE89oNOPQpH�M

３Ｄ
GHIRSL9ô

ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ／ｍＴＯＲ
PQay

，
�

�NOPQ��

、
.z

，
MsDE<E

。ＰＩ３Ｋ／ＰＫＢ
P

Qh¯ayo2³ÌPQW)b92Ø}!¨L9

，

ＰＩ３Ｋ
ß()�~¯

ＰＩ３Ｋ／ＰＫＢ
PQh¯ayW)

，
M

s2³ÌPQ�ÿ¶�~u

［１７－１９］。３Ｄ
GHIRS¤

\*DE®ij[ËM¶³D�üÀ

，
X]¨s�)

M.6

。

　　ＳＴＫ３６
óEF'(RSAI

，
ab�V

ＧＬＩ
h¤

Z,

，
o

ｓｏｎｉｃｈｅｄｇｅｈｏｇ（Ｓｈｈ）
PQ��2Ø}!¨L

9

。
D

ｓｏｎｉｃｈｅｄｇｅｈｏｇ（Ｓｈｈ）
PQ��*¾��PQ

+)

，
2�¾�PQ�õ´MØéüÑ+;�

［２０］。

ＨＥＳ６
�*PQ+)

、
¾��¿Øé

、
V

ＲＮＡ
GHIⅡ

��,�FMh¤�V�

ＤＮＡ
{�Mh¤�V

，
��

Lçh¤Z,zh¤_`Z,

［２１］。
=à5öcË

，３Ｄ
GHIRS����NOPQ���PQ����

，

X��*¶�BC�2�¾�qrüÀ

，
úNføE

jü�.6

。

wxFG

：

［１］ＬｅｅＴＣ，ＧｕｏＨＲ，ＳｕＨＪ，ｅｔａｌ．Ｄｉｓｅａｓｅｓｃａｕｓｅｄｂｙｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１
ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＩｎｆｅｃｔＤｉｓＪ，２００９，２８（１０）：９０４－９１０．

［２］ＬｉｎＴＹ，ＴｗｕＳＪ，ＨｏＭＳ，ｅｔａｌ．Ｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１ｏｕｔｂｒｅａｋｓ，Ｔａｉｗａｎ：ｏｃ
ｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ［Ｊ］．ＥｍｅｒｇＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００３，９（３）：２９１－２９３．

［３］ＣｕｉＳ，ＷａｎｇＪ，ＦａｎＴ，ｅｔａｌ．Ｃｒｙｓｔａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｈｕｍａｎｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１
３Ｃｐｒｏｔｅａｓｅ［Ｊ］．ＪＭｏｌＢｉｏｌ，２０１１，４０８（３）：４４９－４６１．

［４］
���

，
���

．
C�DE

７１
F+,'(&.6sK

［Ｊ］．
5'

(*®i

，２０１０，５（１）：５７－６０．
［５］ＪｉａｎｇＨ，ＷｅｎｇＬ，ＺｈａｎｇＮ，ｅｔａｌ．Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｅｎ

ｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１３ＤＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａ，２０１１，
１８０９（３）：２１１－２１９．

［６］ＫｕｎｇＹＨ，ＨｕａｎｇＳＷ，ＫｕｏＰＨ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆａｓｔｒｏｎｇｔｅｍ
ｐｅｒａｔｕｒｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅｐｈｅｎｏｔｙｐｅｉｎｔｏｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１ｂｙａｌｔｅｒｉｎｇａｎａｍｉｎｏ
ａｃｉｄｏｆｖｉｒｕｓ３Ｄｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ［Ｊ］．Ｖｉｒｏｌｏｇｙ，２０１０，３９６（１）：１－９．

［７］
��

，
���

．
C9��½ÔÕTUAB*¹y[RS�@Yh

[I

ｈＴＩＰ６０Ｂ
JKL9RS

［Ｊ］．
éìí#%&&î

，２０１０，３２
（１４）：１４９５－１４９８．

［８］
���

，
��3

．
:;<=>)?@�úC9

［Ｊ］．
PQ'(&Ô

�

，２００６，２８（５）：６９４－６９８．
［９］

��

，
��

，
� 

，
�

．
:;<=>)?@AB

ｈＣＬＰ４６
MJKL

9RS

［Ｊ］．
23$&4.6'4&î

，２０１１，２８（２）：２１０－２１６．
［１０］ＬｉＹ，ＰｅｉＪ，ＸｉａＨ，ｅｔａｌ．Ｌａｔｓ２，ａｐｕｔａｔｉｖｅｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ，ｉｎｈｉｂ

ｉｔｓＧ１／Ｓｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２００３，２２（２８）：４３９８－４４０５．
［１１］ＦｒｙＡＭ．ＴｈｅＮｅｋ２ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ：ａｎｏｖｅｌｒｅｇｕｌａｔｏｒｏｆｃｅｎｔｒｏｓｏｍｅ

ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２００２，２１（４０）：６１８４－６１９４．
［１２］ＪｉｎＬ，ＷｉｌｌｉａｍｓｏｎＡ，ＢａｎｅｒｊｅｅＳ，ｅｔａｌ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｕｂｉｑｕｉｔｉｎ

ｃｈａｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｂｙｔｈｅｈｕｍａｎａｎａｐｈａｓｅｐｒｏｍｏｔｉｎｇｃｏｍｐｌｅｘ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，
２００８，１３３（４）：６５３－６６５．

［１３］ＫｉｍｕｒａＳＨ，ＩｋａｗａＭ，ＩｔｏＡ，ｅｔａｌ．ＣｙｃｌｉｎＧ１ｉｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎＧ２／Ｍ
ａｒｒｅｓｔｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏＤＮＡｄａｍａｇｅａｎｄｉｎｇｒｏｗｔｈｃｏｎｔｒｏｌａｆｔｅｒｄａｍａｇｅ
ｒｅｃｏｖｅｒｙ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｇｅｎｅ，２００１，２０（２５）：３２９０－３３００．

［１４］
¡¢

，
£8¤

，
¡�¥

，
�

．ＣｙｃｌｉｎＧ１
oõTgh¦ÌPQMc

d���

［Ｊ］．
�§'P$&Ô�

，２００６，２８（２）：５４－５６．
［１５］

�¨a

．
PQ.z��©pª'^Z,o®iCDE«¬�F

MPQp©.6

［Ｄ］．
­®

：
­¯��%&5'(�~�&.6

7

，１９９４．
［１６］ＳａｉｋｉＳ，ＳａｓａｚａｗａＹ，ＩｍａｍｉｃｈｉＹ，ｅｔａｌ．Ｃａｆｆｅｉｎｅｉｎｄｕｃｅｓａｐｏｐｔｏｓｉｓ

ｂｙｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔｏｆａｕｔｏｐｈａｇｙｖｉａＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ／ｍＴＯＲ／ｐ７０Ｓ６Ｋｉｎｈｉｂｉ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，２０１１，７（２）：１７６－１８７．

［１７］
¡�

，
°ø±

，
²³´

，
�

．
ß³@?@

３
AI

／
RSAI

Ｂ
PQ

h¯ayo!�µ³¶·¶2³ÌPQW)2ML9

［Ｊ］．
ÓÔ

�¸8)Ô�

，２００６，１４（２０）：１９８７－１９９１．
［１８］

¢`ç

，
¹WÏ

，
º³»

，
�

．ＩＬ２７
abPQay

ｐ３８ＭＡＰＫ
=

ＰＩ３Ｋ
���V2³ÌPQ

Ｍａｃ１、ｆＭＬＰＲ
�

ＩＬ１βcd

［Ｊ］．
2

3��� &Ô�

，２０１０，１８（２）：３９１－３９５．
［１９］ＷｒａｎｎＣＤ，ＴａｂｒｉｚＮＡ，ＢａｒｋｈａｕｓｅｎＴ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓ

ｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｅｘｅｒｔｓｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓｄｕｒｉｎｇｓｅｐｓｉｓ
ｂｙｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇＣ５ａｍｅｄｉａｔｅｄａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｉｎｎａｔｅｉｍｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎｓ
［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，２００７，１７８（９）：５９４０－５９４８．

［２０］ＭｕｒｏｎｅＭ，ＬｕｏｈＳＭ，ＳｔｏｎｅＤ，ｅｔａｌ．Ｇｌｉｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｂｙｔｈｅｏｐｐｏｓｉｎｇ
ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｆｕｓｅｄａｎｄｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｏｆｆｕｓｅｄ［Ｊ］．ＮａｔＣｅｌｌＢｉｏｌ，２０００，２
（５）：３１０－３１２．

［２１］ＨａｒｔｍａｎＪ，ＬａｍＥＷ，ＧｕｓｔａｆｓｓｏｎＪＡ，ｅｔａｌ．Ｈｅｓ６，ａｎｉｎｈｉｂｉｔｏｒｏｆ
Ｈｅｓ１，ｉｓｒｅｇｕｌａｔｅｄｂｙ１７ｂｅｔａｅｓｔｒａｄｉｏｌａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｓｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｒｅａｓｔＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２００９，１１（６）：Ｒ７９．

（
yz

：２０１１０９０９；
{|

：２０１１１２２７）

（
_`

　
abc

）

９２５
é

３４
êé

６
�

２０１２
Â

３
ä

３０
ë

　　　　　　　　　　é

　
ì

　
í

　
#

　
%

　
&

　
&

　
î

Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ
　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６

Ｍａｒ．３０　２０１２


