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蓝舌病 

• 蓝舌病(Bluetongue)是由呼肠孤病毒科环状病毒

属蓝舌病病毒(Bluetongue virus，BTV)引起的反

刍动物虫媒传染病。BTV能感染大多数家养的和

野生的反刍动物，因动物的易感性不同表现出不

同的临床症状。 



• 不同流行地区易感动物的死亡率差别很大，一般

都可达到30%，在某些地区甚至更高。BT血清型

众多，目前已发现24个血清型，最近又相继分离

到BTV25和26型。自2006年BTV8在欧洲许多国

家爆发，造成了严重的经济损失。我国目前还未

有BTV8流行的相关报道，但是随着国际贸易的往

来，BTV8随时有可能传入我国。 





BTV  S2片段 

   根据已提交Genebank中的S2片段的序列，发

现不同血清型的S2片段序列长度有较大的差异，

在2909bp-2953bp之间变化，其中BTV-1 2940 

bp、BTV-2 2943 bp、BTV-8 2939 bp、BTV-

16 2929 bp。 



BTV VP2蛋白 
• S2片段编码病毒的壳体蛋白VP2，约为110 ku，

在不同血清型病毒VP2的差异较大，氨基酸残基

数在961-955之间变化。 
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• 对UniProt已校对的VP2氨基酸序列比对，发现序

列一致性为23.71%，序列相似性为54.94 %。

VP2 存在许多能够诱导产生中和抗体的抗原表位，

由于BTV不同血清型的VP2序列保守性低，因此

疫苗研制面临很大的困难。 



BTV S9与NS4 

• Polly Roy 等人在过去的三十年里，认为病毒的分

节基因组是单顺反子，编码病毒的VP6结构蛋白，

但是2011年Massimo Palmarini等报道S9片段还

编码一个小的非结构蛋白NS4。 

• 目前NS4 的进一步研究已经展开 

 



运用生物信息学分析 
2008年生物信息学分析，预测了新的蛋白 



实验验证 

2011年12月，有两篇文章同时证明了NS4的存在 



实验验证 



读码框分析 



读码框分析 



重叠读码框 



读码框分析 
• >Bluetongue_8 [77 - 412] virus segment 9, complete sequence 
• NRGRFRLIWLIGWRVRAEKRIKQNLKRRAKQKDQRMVRGRNRRA

ARRKRAAKRLKMQMWIDAYILQWDLDQAQKDLENARTRMLTEEM
ERLEEEVEMLMRELELLERMEEDG 
 

• MVRGRNRRAARRKRAAKRLKMQMWIDAYILQWDLDQAQKDLEN
ARTRMLTEEMERLEEEVEMLMRELELLERMEEDG 

     在猪瘟病毒中也出现有类似的核定位信号 
 

• >Bluetongue_19 [1 - 1002] virus segment 9, complete sequence 
• VKKSHMSAAILLAPGDVIKRSSEELKQRQIQINLVDWMESEGGKE

DKTEPKEESKAEGSKDGEGTQSESGQKEEGGKETKDADVDRRIH
TAVGSGSGTKGSGERANENANRGDGKVGGGGGDADAGVGATG
TNGGRWVVLTEEIARAIESKYGTKIDVYRDDVPAQIIEVERSLQKEL
GISREGVAEQTERLRDLRRKEKNGTHAKAVERGGRKQRKKAHGD
AQREGVEEEKTSEEPARIGITIEGVMSQKKLLSMIGGVERKMAPIG
ARESAVMLVSNSIKDVVRATAYFTAPTGDPHWKEVAREASKKKNI
LAYTSTGGDVKTEFLHLIDHL 



启示与未来的问题 
1.  NS4的发现生物信息学对实验的指导作用，即使

一个研究了40年的病毒，仍然可以发现新的东西。 

2.  Polly Roy等人研发的VP6缺失疫苗中只阐述了

VP6的作用，现在新发现编码NS4蛋白编码基因

也同时被缺失。 

    NS4与VP6到底是谁在起作用？ 

3.  在感染细胞中NS4含量很少是是有启动子封堵现

象引起？ 
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