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日本脑炎病毒感染睾丸间质细胞对干扰素调节因子 ３
相关信号通路的影响
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（贵州大学动物科学学院， 贵州 贵阳 ５５００２５）

摘要： 旨在探究日本脑炎病毒 （ＪＥＶ） 感染睾丸间质细胞后通过激活视黄酸诱导基因Ⅰ型 （ＲＩＧ－Ⅰ） 和 Ｔｏｌｌ 样受体 ３ （ＴＬＲ３） 等模式识别受体

后引发的先天免疫机制。 建立 ＪＥＶ 感染睾丸间质细胞模型， 利用荧光定量 ＰＣＲ 和 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 技术检测不同感染时段细胞的 ＲＩＧ－Ⅰ、 ＴＬＲ３ 和干

扰素调节因子 ３ （ＩＲＦ３） 的转录和蛋白表达、 ＩＲＦ３ 的磷酸化以及干扰素 β （ＩＦＮ－β） 的转录情况。 结果显示： ＪＥＶ 感染后细胞中 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＩＲＦ３
的 ｍＲＮＡ 和蛋白表达水平均有显著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＴＬＲ３ 蛋白表达水平极显著上调 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＩＲＦ３ 磷酸化水平极显著上调 （Ｐ＜０􀆰 ００１）， ＩＦＮ－

β 转录水平显著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结果表明： ＪＥＶ 感染可激活睾丸间质细胞的 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３ 受体， 进而激活 ＩＲＦ３ 磷酸化， 启动 ＩＦＮ－β 的分泌，
启动机体的先天性免疫抗病毒免反应。
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起的一种人畜共患病， 因其于 １９３４ 年首次于日本被

分离而得名［１］， 在自然界中主要以人－蚊－猪的循环

模式进行传播［２］。 感染 ＪＥＶ 后临床上主要表现出脑

炎、 脑膜炎和脊髓炎等神经系统症状［３］， 病死率高

达 ３０％， ３０％～５０％的患者存在永久性的中枢神经系

统损伤后遗症［４］。 猪是 ＪＥＶ 最重要的自然增殖宿主，
当猪感染 ＪＥＶ 后， 母猪会出现流产、 产死胎， 公猪

出现睾丸单侧或双侧肿大， 精液带毒、 丧失种用
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能力［５］。
模式 识 别 受 体 （ ｐａｔｔｅｒｎ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，

ＰＲＲｓ） 家族能够识别来自细菌或真菌、 病毒和原生

动物的病原体相关分子模式 （ＰＡＭＰｓ）， 是宿主构成

先天免疫系统的第一道防线［６］。 病原体被先天免疫

受体结合的配体识别并触发不同的先天信号通路， 从

而启动一系列宿主防御机制。 先天免疫受体家族包括

视黄酸诱导基因Ⅰ型 （ｒｅｔｉｎｏｉｃ ａｃｉｄ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｇｅｎｅ Ⅰ
ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ， ＲＩＧ－Ⅰ）， Ｔｏｌｌ 样受体 （ Ｔｏｌｌ － ｌｉｋｅ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒｓ， ＴＬＲｓ）， ＮＯＤ 样受体 （ＮＯＤ－ ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，
ＮＬＲｓ） 和 Ｃ 型凝集素受体 （Ｃ－ｔｙｐｅ ｌｅｃｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，
ＣＬＲｓ） ［７］， 作为识别 ＰＡＭＰｓ 的进化保守蛋白， 它们

是先天免疫反应的关键， 也是先天和适应性免疫反应

的关键调节因子［８］。
干扰素调节因子 ３ （ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ ３，

ＩＲＦ３） 是调节干扰素 （ＩＦＮ） 基因表达的重要蛋白质

分子， 作为 ＰＲＲｓ 多个通路下游的信号调节因子和转

录因子发挥作用， 在Ⅰ型 ＩＦＮ 以及多种 ＩＦＮ 刺激基因

（ＩＳＧ） 的产生中起关键作用［９］。 ＩＲＦ３ 在不同来源的

细胞中普遍表达， 并以静止状态存在于细胞质中。 在

ＰＲＲｓ 感知病原体后， ＩＲＦ３ 通过 ＴＡＮＫ 结合激酶 １
（ＴＡＮＫ ｂｉｎｄｉｎｇ ｋｉｎａｓｅ １， ＴＢＫ１） 或核因子 κＢ 抑制物

激酶 ε （ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ κＢ ｋｉｎａｓｅ ｓｕｂｕｎｉｔ ｅｐ⁃
ｓｉｌｏｎ， ＩＫＫε） 的羧基末端磷酸化被激活， 从而动员

ＩＲＦ３ 进行二聚化和核转位［１０］。
有研究表明， ＪＥＶ 感染后可激活 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３

受体， 但有关其在 ＪＥＶ 感染过程中引发的先天免疫

的作用机制研究尚不清楚。 因此， 本研究通过建立

ＪＥＶ 感染睾丸间质细胞的模型， 探讨 ＪＥＶ 对 ＩＲＦ３ 相

关信号通路的影响， 为研究 ＪＥＶ 的致病机制提供理

论依据。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 病毒与细胞

ＪＥＶ ＧＺ 株由本实验室分离鉴定并保存， 小鼠睾

丸间质细胞 ＴＭ３ 购自武汉普诺赛生物技术公司。
１􀆰 ２　 主要试剂

ＤＭＥＭ ／ Ｆ１２ 培养基、 胎牛血清均购于 Ｇｉｂｃｏ 公

司； ＲＩＧ－Ⅰ、 ＩＲＦ３、 ｐ－ＩＲＦ３ 单克隆抗体购于 ＣＳＴ 公

司； ＴＬＲ３ 多 克 隆 抗 体 购 于 Ａｂｃａｍ 公 司； 兔 抗

ＧＡＰＤＨ 单克隆抗体、 ＨＲＰ 标记山羊抗兔二抗购于生

工生物工程 （上海） 有限公司； ＴＲＮｚｏｌ Ｕｎｉｖｅｒｓａｌ 总
ＲＮＡ 提取试剂购于天根生化科技 （北京） 有限公司；
１ｓｔ Ｓｔｒａｎｄ ｃＤＮＡ Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ Ｋｉｔ、 Ｏｎｅ Ｓｔｅｐ ＲＴ－ＰＣＲ Ｋｉｔ
购于宝生物公司； ＦａｓｔＳＹＢＲ Ｍｉｘｔｕｒｅ 购于江苏康为世

纪生物科技股份有限公司。

１􀆰 ３　 细胞培养及感染

用含 １０％胎牛血清、 １％青链霉素双抗的 ＤＭＥＭ ／
Ｆ１２ 完全培养基， 于 ３７ ℃， ５％ ＣＯ２条件下培养 ＴＭ３
细胞， 待细胞生长到布满细胞瓶 ８０％时， 将细胞转

移至 ６ 孔板内进行培养， 每孔约 ２􀆰 ５×１０５个细胞。
待细胞贴壁后， 每孔按感染复数 （ＭＯＩ） ＝ １ 加

入病毒液， ３７ ℃培养箱内吸附 １ ｈ 后弃去上清液， 用

ＰＢＳ 清洗 ３ 次后， 重新加入含 ２％胎牛血清的 ＤＭＥＭ ／
Ｆ１２ 维持液于 ３７ ℃培养箱内继续培养， 观察细胞病

变情况于不同时间段收集各组细胞上清液， 使用病毒

ＲＮＡ 提取试剂盒提取上清液中的病毒 ＲＮＡ。 使用实

验室前期根据 ＪＥＶ ＮＳ１ 基因设计的相关引物 （ Ｆ：
５′－ＧＧＡＡＧＣＧＧＧＴＧＧＡＴＡＧＧＴ－ ３′； Ｒ： ５′ －ＧＴＡＧＴＧ⁃
ＧＴＧＡＣＣＧＡＡＧＧＧ－３′） ［１１］， 进行一步法 ＲＴ－ＰＣＲ 检

测 ＪＥＶ 核酸。 反应条件为： ５０ ℃， ４０ ｍｉｎ 反转录；
９５ ℃， ５ ｍｉｎ 预变性； ９５ ℃ ４５ ｓ， ５６ ℃ ４５ ｓ， ７２ ℃
４５ ｓ， 共 ４０ 个循环； ７２ ℃ １０ ｍｉｎ。 产物使用 １％琼脂

糖凝胶进行 ＴＡＥ 电泳， 验证 ＪＥＶ 能否感染 ＴＭ３
细胞。
１􀆰 ４　 荧光定量 ＰＣＲ 检测

使用 １２ 孔板铺板 ＴＭ３ 细胞， 分为对照组以及

１２ ｈ、 ２４ ｈ、 ４８ ｈ 攻毒组， 每组 ３ 孔， 攻毒组按相应

时间每孔加入 ＭＯＩ ＝ １ 的 病 毒 液， 对 照 组 加 入

ＤＭＥＭ。 达到接毒时间后， 将不同接毒时间组细胞弃

去上清液， ＰＢＳ 清洗 ３ 次， 加入 ＴＲＮｚｏｌ 试剂， 提取

细胞总 ＲＮＡ， 并使用 １ｓｔ Ｓｔｒａｎｄ ｃＤＮＡ Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ Ｋｉｔ 试
剂盒反转录为 ｃＤＮＡ， 用于进行荧光定量 ＰＣＲ 检测。
荧光定量 ＰＣＲ 反应的引物序列如表 １。 荧光定量

ＰＣＲ 反应条件如下： 预变性 ９５ ℃ ２０ ｓ； ９５ ℃ ３ ｓ，
６０ ℃ ３０ ｓ， 共 ４０ 个循环。 熔解曲线分析： ９５ ℃
１５ ｓ， ６０ ℃ １ ｍｉｎ， ９５ ℃ １５ ｓ， ６０ ℃ １５ ｓ。 以

ＧＡＰＤＨ 的 ｍＲＮＡ 水平为基准， 采用 ２－ΔΔＣｔ 分析法计

算各样本中目的基因的相对表达水平。

表 １　 荧光定量 ＰＣＲ 引物序列

基因名称 引物序列 （５′→３′）

ＲＩＧ－Ⅰ
Ｆ： ＡＴＴＧＴＣＧＧＣＧＴＣＣＡＣＡＡＡＧ

Ｒ： ＧＴＧＣＡＴＣＧＴＴＧＴＡＴＴＴＣＣＧＣＡ

ＩＲＦ３
Ｆ： ＧＡＧＡＧＣＣＧＡＡＣＧＡＧＧＴＴＣＡＧ
Ｒ： ＣＴＴＣＣＡＧＧＴＴＧＡＣＡＣＧＴＣＣＧ

ＴＬＲ３
Ｆ： ＣＴＣＴＧＧＧＣＴＧＡＡＧＴＧＧＡＣＡＡＡＴ

Ｒ： ＧＡＧＡＡＧＧＡＡＣＣＧＴＴＧＣＣＧＡＣＡＴＣ

ＧＡＰＤＨ
Ｆ： ＣＣＴＣＧＴＣＣＣＧＴＡＧＡＣＡＡＡＡＴＧ
Ｒ： ＴＧＡＧＧＴＣＡＡＴＧＡＡＧＧＧＧＴＣＧＴ

ＩＦＮ－β
Ｆ： ＣＡＧＣＴＣＣＡＡＧＡＡＡＧＧＡＣＧＡＡＣ
Ｒ： ＧＧＣＡＧＹＧＹＡＡＣＴＣＴＴＣＴＧＣＡＴ

ＪＥＶ ＮＳ１
Ｆ： ＧＧＡＡＧＣＣＴＧＧＧＴＧＧＡＴＡＧＧＴ
Ｒ： ＧＴＡＧＴＧＧＴＴＣＴＧＡＣＣＧＡＡＧＧＧ
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１􀆰 ５　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测

使用 ６ 孔板铺板 ＴＭ３ 细胞， 分为对照组和 ＪＥＶ
攻毒组， 共 ４ 组， 每组 ３ 孔， 攻毒组每孔加入 ＭＯＩ ＝
１ 的病毒液， 对照组加入 ＤＭＥＭ。 达到接毒时间后，
将不同接毒时间组细胞弃去上清液， ＰＢＳ 清洗 ３ 次，
加入蛋白裂解液进行裂解， 离心取上清液， 反应于冰

上进行， 并用 ＢＣＡ 法测定蛋白浓度。 用 ＳＤＳ－ＰＡＧＥ
分离蛋白质， 并转移到 ＰＶＤＦ 膜上。 将膜在 ５％脱脂

奶中封闭 １􀆰 ５ ｈ， 加入抗体 ４ ℃ 孵育过夜。 用 ＴＢＳＴ
缓冲液洗膜 ３ 次， 室温孵育二抗 １ ｈ， 再次用 ＴＢＳＴ
缓冲液洗膜 ３ 次。 用 ＥＣＬ 显色剂显影。
１􀆰 ６　 统计分析

应用统计分析软件 Ｇｒａｐｈｐａｄ Ｐｒｉｓｍ ８ 进行分析，
多组 间 比 较 使 用 单 因 素 方 差 分 析 （ Ｏｎｅ － ｗａｙ
ＡＮＯＶＡ）。 数据用 “平均值±标准差” 表示。

２　 结果与分析

２􀆰 １　 细胞培养及感染

将 ＪＥＶ 接种 ＴＭ３ 细胞后每隔 １２ ｈ 观察细胞状

态， 见图 １。 观察到病毒接种 １２ ｈ 后细胞开始出现病

变， 少量细胞出现变圆和空泡样病变； 随着接种时间

延长大量细胞皱缩， 裂解死亡， 死亡细胞从壁上脱

落， 细胞之间出现空隙， 连接松散。 连续传代后 ＪＥＶ
依然能稳定的引起 ＴＭ３ 细胞病变。

Ａ． 对照组； Ｂ． １２ ｈ； Ｃ． ２４ ｈ； Ｄ． ４８ ｈ。

图 １　 ＪＥＶ ＧＺ 株感染 ＴＭ３ 细胞引起的细胞病变 （１００×）

２􀆰 ２　 ＲＴ－ＰＣＲ 扩增 ＪＥＶ ＮＳ１ 基因

用病毒核酸提取试剂盒提取感染细胞上清液中病

毒核酸， 使用本实验室前期设计的 ＪＥＶ ＮＳ１ 引物，
进行一步法 ＲＴ－ＰＣＲ 扩增。 结果可见在 ８３１ ｂｐ 出现

目的条带 （图 ２）， 阴性对照无条带， 证明在睾丸间

质细胞中检出 ＪＥＶ 核酸， 与预期相符。

Ｍ． ＤＬ２０００ Ｍａｒｋｅｒ； １． ＪＥＶ ＮＳ１ 基因； ２． 阴性对照。

图 ２　 ＪＥＶ ＮＳ１ 基因一步法 ＲＴ－ＰＣＲ 检测

２􀆰 ３　 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３ 细胞 ＮＳ１ 蛋白鉴定

Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测结果如图 ３ 所示， 在 ＪＥＶ 感染

后的 ＴＭ３ 细胞样品中可检测到 ＮＳ１ 蛋白条带， 而对

照组无条带， 说明 ＪＥＶ 已感染 ＴＭ３ 细胞。

１． 对照组； ２． 攻毒组。

图 ３　 ＪＥＶ ＮＳ１ 蛋白的 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测

２􀆰 ４　 ＩＲＦ３ 通路相关因子的 ｍＲＮＡ 表达水平检测

如图 ４ 可见， 各引物扩增曲线 Ｃｔ 值均在 １５ ～ ３５
范围内； 熔解曲线均为单峰， 证明扩增特异性良好。
荧光定量 ＰＣＲ 结果如图 ５ 所示。 ＲＩＧ－Ⅰ的 ｍＲＮＡ 水

平在感染后 １２ ｈ 时表达显著上升 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ２４ 和

４８ ｈ 有所回落， 但与对照组相比无显著差异； ＴＬＲ３
的 ｍＲＮＡ 水平在感染后均出现明显增加， 随着感染

时间增加呈现下降趋势， 但无显著性差异； ＩＲＦ３ 的

ｍＲＮＡ 水平在感染后 １２ 和 ２４ ｈ 出现显著升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， 但 ４８ ｈ 时出现下降。 因此， 选择 １２ ｈ 作为

后续试验的细胞感染时间。
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∗表示与对照组相比差异显著 （Ｐ＜０． ０５）。 下同。

图 ４　 ＪＥＶ 感染后不同时间 ＩＲＦ３ 通路相关因子 ｍＲＮＡ 表达情况

２􀆰 ５　 ＩＲＦ３ 通路相关因子的蛋白表达水平检测

Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３ 细胞后 １２ ｈ 的蛋

白表达水平变化。 由图 ５ 可见， 与对照组相比，
ＴＬＲ３、 ＲＩＧ － Ⅰ、 ＩＲＦ３ 蛋白表达水平均上调， 与

ＴＬＲ３、 ＲＩＧ－Ⅰ、 ＩＲＦ３ 的 ｍＲＮＡ 转录水平变化一致，
其中 ＲＩＧ －Ⅰ和 ＩＲＦ３ 蛋白表达量显著上调 （ Ｐ ＜

０􀆰 ０５）， ＴＬＲ３ 蛋白表达量极显著上调 （Ｐ＜ ０􀆰 ０１）；
而 ＩＲＦ３ 的磷酸化水平也出现显著上调， 与对照组相

比有极显著差异 （Ｐ＜０􀆰 ００１）。 可见 ＪＥＶ 入侵细胞能

够激活 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３ 并诱导 ＩＲＦ３ 蛋白表达和磷酸

化水平显著上升。

∗表示 Ｐ＜０． ０５， ∗∗表示 Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗表示 Ｐ＜０􀆰 ００１。

图 ５　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＩＲＦ３ 通路相关因子蛋白表达情况

２􀆰 ６　 ＩＦＮ－β的 ｍＲＮＡ 表达水平检测

通过荧光定量 ＰＣＲ 方法分别检测 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３
细胞后对照组与攻毒组中 ＩＦＮ－β 的 ｍＲＮＡ 转录水平，
引物扩增曲线 Ｃｔ 值均在 １５ ～ ３５ 范围内； 熔解曲线均

为单峰， 证明扩增特异性良好。 结果如图 ６ 所示， 与

对照组相比， 感染 ＪＥＶ 后 ＩＦＮ－β 的转录水平出现显

著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 证明 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３ 细胞后可激

活 ＩＲＦ３ 的磷酸化， 而 ｐ－ＩＲＦ３ 入核后调控 ＩＦＮ－β 基

因， 上调 ＩＦＮ－β 的表达。

图 ６　 ＪＥＶ 感染后 ＩＦＮ－β的 ｍＲＮＡ 表达情况
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３　 讨论

ＪＥＶ 感染一直困扰我国生猪养殖业， 会导致公猪

出现睾丸肿胀， 严重的充血和炎症反应， 临床上多见

为感染猪单侧或双侧睾丸肿胀。 目前关于 ＪＥＶ 的致

病机制研究主要围绕在于其引发的中枢神经系统炎

症， 而关于生殖系统的研究相对较少［１２］。 睾丸防御

病毒进入血液的第一道防线是睾丸间质细胞和睾丸巨

噬细胞。 因此， 本研究以睾丸间质细胞为研究对象，
探究感染 ＪＥＶ 后睾丸间质细胞内的抗病毒相关通路

激活情况。
目前为止， 对于病毒的致病机制和信号转导方面

的研究多是通过体外细胞模型来开展的， 而 ＪＥＶ 对

某些细胞如小鼠小胶质细胞的感染能力较弱， 因此选

择合适的细胞系对于 ＪＥＶ 致病机制的研究至关重要。
王子畅［１３］ 通过建立 ＵＢＥ２Ｊ１ 敲除的 ＰＫ－１５ 细胞系开

展研究， 发现敲除 ＵＢＥ２Ｊ１ 基因后能够抑制 ＪＥＶ 的复

制， 为 ＪＥＶ 的防治提供理论基础。 本试验使用 ＴＭ３
细胞为细胞模型， 以 ＭＯＩ ＝ １ 剂量接种后， 在感染

１２ ｈ 可观察到细胞病变， 并通过 ＲＴ－ＰＣＲ 和 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 技术， 检出 ＪＥＶ ＮＳ１ 基因和蛋白条带。 ＮＳ１ 是

ＪＥＶ 中高度保守的非结构蛋白， 其在 ＪＥＶ 病毒粒子的

组装和释放及 ＪＥＶ 免疫逃避方面均有重要作用［１４］，
说明 ＪＥＶ 可感染 ＴＭ３ 细胞并在其中复制， 可以开展

后续试验。
先天免疫是当人体遭受病毒侵害时抵抗病毒的第

一道防线， 而其能够快速发挥作用的原因就在于机体

内多样的 ＰＲＲｓ［１５］。 在 ＪＥＶ 感染的免疫反应中， 主要

依赖于细胞质中的 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３， 通过识别并结合

ＪＥＶ 在复制过程中产生的 ｄｓＲＮＡ 激活［１６］， 引发下游

系列信号转导级联反应， 激活 ＩＲＦ３、 ＮＦ－κｂ 等信号

转导分子， 最终诱导Ⅰ型 ＩＦＮ、 炎症因子等细胞因子

的产生， 抑制病毒的复制和传播［１７］。 本研究通过

ＪＥＶ 感染 ＴＭ３ 细胞后， 检测出 ＲＩＧ －Ⅰ和 ＴＬＲ３ 的

ｍＲＮＡ 和蛋白表达水平均有显著上调， 表明 ＪＥＶ 在

感染 ＴＭ３ 细胞后成功激活了 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３。
ＩＲＦ３ 是激活Ⅰ型 ＩＦＮ 的重要启动子， 通常在细

胞内并不表现出活性， 当被 ＲＩＧ－Ⅰ和 ＴＬＲ３ 激活后，
Ｃ 端中丝氨酸 （Ｓｅｒ） 和苏氨酸 （Ｔｈｒ） 残基发生磷酸

化， 并转入细胞核内， 启动 ＩＦＮ－β 的分泌［１８－１９］。 已

有研究表明， 在使用 ＪＥＶ 感染猪睾丸细胞后， 通过

ｍｉＲＮＡ 的表达谱系差异分析， 发现 ｍｉＲ－２３ａ 的表达

量有显著升高［２０］。 ｍｉＲ－２３ａ 是一种细胞内部的小型

非编码 ＲＮＡ， 在先天免疫中通过靶向增强 ＩＲＦ３ 的激

活， 来实现 ＩＦＮ－β 的诱导表达， 达到抑制病毒复制

作用［２１］。 本试验结果与之类似， 证明 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３

细胞可激活 ＲＩＧ －Ⅰ／ ＴＬＲ３ － ＩＲＦ３ 信号通路， 引起

ＩＲＦ３ 的 ｍＲＮＡ 转录水平上调， ＩＲＦ３ 和 ｐ－ＩＲＦ３ 的蛋

白表达上调， 并最终诱导 ＩＦＮ－β 的表达上调。。

４　 结论

通过建立 ＪＥＶ 感染 ＴＭ３ 细胞的体外感染模型，
发现 ＪＥＶ 感染后可激活 ＲＩＧ－Ⅰ／ ＴＬＲ３－ＩＲＦ３ 通路，
引起 ＩＲＦ３ 磷酸化， 诱导细胞 ＩＦＮ－β 表达上调， 启动

了 ＴＭ３ 细胞先天性抗病毒反应， 抑制病毒的复制。
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·广告·
倡导健康养殖新理念 　 解读疫病防控新技术

欢迎订阅 ２０２４ 年 《畜牧与兽医》
ＩＳＳＮ ０５２９－５１３０， ＣＮ ３２－１１９２ ／ Ｓ

《畜牧与兽医》 月刊由教育部主管、 南京农业大学主办。 １９３５ 年创刊， 由原中央大学畜牧兽医系编辑出

版， 著名兽医学家罗清生教授任主编， 至今已有 ８９ 年的办刊历史。 始终遵循 “为社会服务， 为畜牧生产服

务” 和 “理论与实践相结合， 普及与提高并举” 的办刊宗旨。 本刊连续入选中国科技核心期刊 （中国科技论

文统计源期刊）、 《中文核心期刊要目总览》， 先后荣获华东地区优秀期刊、 江苏期刊方阵双效期刊、 江苏省优

秀科技期刊、 全国高校优秀期刊、 全国畜牧兽医类优秀期刊等。
读者对象： 畜牧、 兽医科技工作者和大专院校师生等。
主要内容： 主要刊登畜牧、 兽医两学科各领域的研究报告、 文献综述等。 主要栏目有遗传繁育、 动物营

养、 环境卫生、 基础兽医、 预防兽医、 临床兽医和专题综述等。
征订办法： 本刊为月刊， 大 １６ 开， 定价： ２８􀆰 ００ 元， 全年 １２ 期共 ３３６􀆰 ００ 元。 邮发代号： ２８－４２， 全国各

地邮局均可订阅。 邮局漏订者可直接汇款至本刊杂志社补订。
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