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Abstract:  

    Zika病毒（ZIKV）是屬於黃病毒屬的一種新出現的蟲媒病毒，包括其他蚊媒人類病原體。

許多研究表明ZIKV優先感染髮育中的大腦中的神經幹和未成熟神經元。ZIKV異常調節人類關鍵

性神經乾細胞（hNSC）功能的分子機制尚不清楚。 [1]最近進行了兩次CRISPR篩選，以鑑定神

經祖細胞中的ZIKV依賴因子。 [2]這項研究在膠質母細胞瘤幹細胞（GSC）中進行了全基因組

CRISPR篩選。 ITGB5是此GSC屏幕中專門列出的十大目標之一。 ITGB5 KO和救援實驗證明了

其在ZIKV感染中的重要作用。此外，ZIKV病毒粒子與整聯蛋白αvβ5直接相互作用。對於某些

黃病毒，例如西尼羅河病毒和日本腦炎病毒，整聯蛋白β3（而非β5）介導結合和內在化。 [3]

然而，與ITGB3相比，ITGB5在神經細胞中表達明顯，尤其是在本研究中易受ZIKV感染的細胞

中。整聯蛋白是用於癌症和其他病理疾病的有希望的藥物靶標。在本文中，整聯蛋白αvβ5抑製

劑SB273005和西崙吉肽具有抗ZIKV活性。重要的是，這兩種抑製劑和阻斷抗體對整聯蛋白αvβ5

的抑制改善了ZIKV誘導的神經球並逆轉了ZIKV誘導的細胞死亡。最後，西崙吉肽顯著降低了小

鼠大腦皮層和海馬中神經乾細胞的ZIKV感染。總體而言，這些結果驗證了整合素在小鼠ZIKV感

染中的作用，並提供了整合素在控制ZIKV感染中的阻斷作用。此外，西崙吉肽已經在臨床試驗

中進行了測試，這意味著可以潛在地治療ZIKV感染。這些化合物還為進一步的抗病毒藥物開發

提供了有前途的先導分子。 
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