
微生物及免疫學研究所専題討論摘要 

Speaker: Meng-Hsuan Chen (陳孟暄) Time: 15:00-16:00, March 30th, 2022 
Commentator: Prof. Shu-Wen Wan (萬書彣老師) Place: Lecture room 601 

BACKGROUND  
通過液體-液體相分離 (liquid–liquid phase separation；LLPS) 形成生物分子凝聚物的這

個過程在最近已被發現是細胞中生物活性的普遍機制 (1, 2)。本研究旨在探討 LLPS 
在 SARS-CoV-2 發病機制中的作用。 
METHODS  
作者通過生物信息學工具 IUPred2 和 ANCHOR2 分析了 SARS-CoV-2 基因組編碼

的 29 種蛋白質的 LLPS 能力。使用延時顯微鏡和光漂白實驗後的熒光恢復來研究體

外和細胞內的相分離。此外，還進行了免疫熒光分析、定量 PCR、下拉測定和免疫印

跡以檢查 LLPS 能力並篩選破壞 LLPS 的潛在藥物。 
RESULTS  
SARS-CoV-2 的核衣殼 (nucleocapsid；N) 蛋白被預測為 LLPS 蛋白。作者們確定了

RNA 可以在體外和細胞內觸發 N 蛋白的 LLPS。 此外，發現 N 蛋白中的所有結構

域都有助於 LLPS 能力，並且在 N 蛋白編碼序列中出現三個核苷酸高頻多態性變異，

這個變異 R203K/G204R 使 N 蛋白獲得了更強的 LLPS 和抑制干擾素表達的能力。重

要的是，他們發現綠茶中的一種多酚(-)-沒食子兒茶素沒食子酸酯 (GCG)可以破壞 
RNA 誘導的 N 蛋白 LLPS，從而抑制 SARS-CoV-2 的病毒複製。 
CONCLUSIONS  
此研究揭示了 N 蛋白與病毒 RNA 的 LLPS 對於 SARS-CoV-2 的病毒組裝和免疫逃

避很重要，並找到了 GCG 這個藥物可以通過破壞 N 蛋白的 LLPS 來抑制 SARS-
CoV-2 的病毒複製，有望進一步研究並開發為治療 COVID-19 的藥物。 
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