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背景介绍 

 多种冠状病毒都有编码PLpro蛋白酶的基因 

 SARS病毒   nsp3- PLpro 

 HCoV nsp3- Plpro-1，Plpro-2 

 TGEV nsp3- Plpro-1，Plpro-2 

 PEDV nsp3- Plpro-1，Plpro-2 

 FCoV nsp3- Plpro-1，Plpro-2 

 PRRSV nsp1-Plpro 



背景介绍 

SARS-PLpro 
     
    功能：DUB活性 
    底物分子：RIG-I、ERIS  
    影响：负调控宿主抗病毒天然免疫反应  



文献检索 

 关键词：(PEDV) AND papain-like protease 

 



文献检索 

 关键词：(TGEV) AND papain-like protease 

   



文献检索 

 关键词：(HCoV) AND papain-like protease 



文献检索 

 关键词：(SARS) AND papain-like protease 



文献检索 

关键词：(SARS) AND papain-like protease 

时间：2005至今 



序列比对分析 

 BLAST结果 



序列比对分析 

 从文章中找到相关序列 

PEDV、TGEV、HCoV、FCoV、SARS 

 两两比对 

 多序列比对 



序列比对分析 

 SARS-PEDV 



序列比对 

 多序列比对 N110、C112 

H273 
D287 



序列比对 

 进化树 



同源建模 

 



同源建模 



三维结构分析 

SARS-plpro、PEDV-Plpro 

 

Magic Fit 均方根误差 5.32埃 



三维结构分析 

 SARS PEDV 



三维结构分析 

 

 特异性位点FIT 

 SARS:C112，H273，D287  

 PEDV: C34，H183，D196 

 



 



 



三维结构分析 

 

RMS:0.15埃 



结论 

 SARS-plpro和PEDV-plpro在结构上很相似

，而且从酶的角度来讲，他们具有相同的
活性位点，那么，我们就有理由认为，他
们具有相似的活性，即： 

PEDV-plpro在先天性免疫的功能是利用其
DUB活性，破坏细胞干扰素调控信号通路
，负调控宿主抗病毒反应 



实验验证 

反向遗传操作构建特异性点突变病毒 
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