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o n ,

丙型肝炎病毒外膜蛋白基因的克隆
、

序列分析及表达研究
’

C l o n i n g
, s e q u e n c i n g a n d e x p r e s s i o n o f e n v e l o p e E Z

/ N S , g e n e o f h e p a t i t i s

C v i r u s

沈定霞 李梦东 退好英“ (第三军医大学附属西南医院传染病中心 ) 重庆
,
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丙型肝炎病毒 ( h eP at iit
s C vi ur

s ,

H C V )是引起病毒性肝炎 应用全 自动 D N A 序列分析仪测出该基因 N 端 43 1 饰 的核昔

的病原之一 H C V 感染后
,

约 50 %病人转成慢性
,

并可能发展 酸序列
,

将此序列与其余 9个分别属于四种基因型的 H C V 分离

为肝硬化及肝细胞癌
.

对 H C V 基因组序列分析的结果表明
,

株核昔酸序列及其它们的推导氨基酸序列进行比较分析
,

结果

H CV 签因组具有高度变异的特点
。

根据 H C v 基因序列的差 表明
,

我们所克隆的 H CV E
Z

/ N S
I

基因与 H CV I 型基因序列具

异
,

目前可将 H CV 分为 I ~ W种基因型
。

在 H CV 基因组中
,

外 有较高的同源性
,

在该基因 N 端内具有两个与文献报道一致的

膜蛋白基因 E
l

和 E
:

/ N S
,

区变异最大
,

而且
,

在 E
Z

/ N S
,

区的 N H v R
。

我们还观 察到
,

在 H V R 内部和 外部 存在 有相对 保

端内具有两个高变部位 h( y eP vr ar ia b le er g i on
,

H v R )
,

即 H v R
,

守的氨基酸基团和氨基酸区域
,

它们的功能有待进一步深入研究
。

和 H V R : .

H CV 不同分离株的 HV R 序列各异
,

此部位又是体 将 H C V
、

E
Z

/N S
I

基因亚克隆至融合 型表达载体 P R X 、

及

内免疫系统作用的主要靶目标
,

具有与细胞免疫反应和体液免 P G E X
一
ZT

,

在大肠杆菌中诱导表达
,

获得具有较高表达的工程

疫反应相关的抗原表位
。

在体内免疫选择的压力下
,

H C v 产生 菌 株
,

经免疫印迹试验 ( w es t e m b lot )和酶联免疫吸附试验

逃避突变株
,

致使病毒难以清除
,

容易形成慢性感染
,

H V R 序 ( E L IS A )鉴定
,

表达的重组蛋白质具有抗原性
,

能与丙型肝炎

列的差异也影响干扰素的治疗效果
。

因此
,

对于 H C v 外膜蛋 病毒感染者血清发生特异性抗原抗体结合反应
。

本研究为令后

白
,

尤其是 H V R 序列特点
、

抗原性及免疫功能的深入研究
,

对 进一步研究 H C V 外膜蛋白的结构与功能
,

分析 H C V 的致病机

H CV 致病机理的探讨
,

H CV 感染的诊断
、

治疗
、

预后判断及疫 理及研制疫苗奠定了基础
。

苗的研制方面都具有重要意义
。
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本文从我国丙型肝炎病人血清中经逆转录 一 聚合酶链反 中图法分类号 R 3 7 3
.
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