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引言 

双链 RNA 通常是一种故障信号。我们的转移 RNA 和核糖体 RNA 确实包含少数的呈发夹结构的

双链 RNA，但是大多数的游离的 RNA，特别是信使 RNA，都是单链的。然而，许多的病毒在

复制它们基因组时会形成长的延伸双链 RNA 分子。因此，双链 RNA 的出现往往意味病毒的侵

染。这种侵染会引起细胞的激烈反应，并最终导致整个细胞的死亡。然而，动植物细胞通常

会有更具特异性的防御机制，即直接攻击病毒的 RNA 分子，叫做 RNA 干扰。 

干扰的形成 

RNA 干扰起始于一段长的双链 RNA,例如，由病毒 RNA 分子的复制产生的双链 RNA。切丁酶

（Dicer 蛋白）（如图 1 上部右边的蓝色部分）将长的双链 RNA 剪切成小分子量的特异 RNA

片 DUA 片段叫做小干扰 RNA（如图 1 上部左边的红色部分）。小干扰 RNA 长度约为 21 个碱

基对且 3’端有两个突出的特异碱基，5’端为一个磷酸集团。这样的结构使它们很容易识别。

关于 dicer 蛋白我们应该注意一下分子内部四个 Mn2+的排布。通常认为它们与 RNA 的突出

末端形成有关。 

寻标酶（ Argonaute） 

由 dicer 酶切割产生的小干扰 RNA 分子可以与 argonaute 蛋白结合，该蛋白会识别并降解其

周围游离的病毒 RNA 分子。Argonaute 蛋白（如图 1 下部的蓝色部分）解离掉 siRNA 分子的

一条链，然后开始寻找与其互补的 mRNA 分子，一旦找到与它互补的 RNA 分子，该蛋白就

会对目标 RNA 分子进行切割，而将其破坏掉。利用这种方式，细胞可以将所有与被 dicer 蛋

白发现的双链 RNA 片段同源的的 mRNA 分子清除掉。（argonaute 蛋白是在一种植物突变体

中发现的，形状类似于海洋舡鱼贝壳的螺旋状蛋白。） 

小 RNA 分子的海洋 

自 RNA 干扰发现以来，研究者们发现小片段的 RNA 分子的功能作用远比我们想象的要广泛

的多。微小 RNA 便是其中一种，它是由细胞核内正常的 RNA 分子产生的。它们也是由 dicer

蛋白加工产生的，通过与目标 RNA 分子互补配对阻遏其表达，从而起到调控生物体内 RNA

表达的作用。研究人员还发现，miRNA 还能识别 DNA 基因组中的互补序列，通过改变其甲

基化水平和组蛋白结合程度，改变染色体的性质。 

RNA 干扰的科研应用 

目前，科学家已经将这种植物和动物体内降解特异 RNA 的天然机制充分利用起来。现在已

经可以合成非天然的的干扰 RNA 分子，然后将其注入到细胞内来降解任意一个我们想沉默

的 mRNA 分子。这是一种简单快速判断基因功能的方法：你可以利用特定的干扰 RNA 分子

降解大部分的 mRNA 分子，从而降低相应的蛋白质产物的量并观察供试体是否出现异样。

医学研究人员也正在研究利用这些小的 RNA 分子来抵抗疾病。例如利用他们来沉默癌症基



因。 

病毒的抵抗 

病毒是很狡猾的，几乎不会坐以待毙。它们已经找到了抵抗 RNA 干扰的方法。一种由西红

柿丛矮病毒产生的特殊蛋白(如图 2 所示)，是一种蛋白抑制因子，它就像一把尺子一样，与

siRNA 的的两端结合，利用这种方式，这种蛋白可以特异性识别并抑制正确片段长度的 siRNA

分子的干扰作用。 

结构分析 

由 dicer 蛋白切割产生的 siRNA 分子很容易识别：它们长度一致，每条链的末端有特异的突

出碱基。这里所展示的结构（如图 3 蓝色部分所示）是许多蛋白用来识别 siRNA 末端的"PAZ"

结构域。（小的 siRNA 由图 3 中的橘红色部分标出）注意链一端突出的碱基是如何与蛋白上

的小口袋结合的，而较短的末端暴露的碱基被平板状的蛋白覆盖。 
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