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简介 

20 年前，绿色荧光蛋白（GFP）被首次用来揭示蛋白质在活细胞内的位置，从那

以后，GFP 便成为细胞生物学家最重要的科研工具。GFP 是一个小的，稳定的且

发光明亮的荧光蛋白，编码 GFP 的基因可以被添加到细胞内从而在细胞内合成

GFP，最终产生其内在的发光基团，该发光基团在紫外照射下可以发出荧光且不

消耗自身能量。另外，也许是其最重要一点是，GFP 可以再不影响其本身正常功

能的前提下与其他蛋白发生融合，从而变为一个高度可见的标签，然后我们就可

以凭此在细胞内追踪我们感兴趣的蛋白。 

扩大荧光类型 

当 GFP 的作用显而易见的时候，科学家们开始寻找其他的方法来对其进行改善和

扩展，他们的主要目标就是改变荧光的颜色，从而通过颜色的不同来区分细胞内

不同的蛋白。科学家们首在各种生物体中去寻找可以产生不同颜色荧光的天然存

在的蛋白。在这里我将向大家展示的是 dsRED 蛋白，他是在一种珊瑚中被发现的，

就像他的名字一样，它可以发出红色的荧光。 

令人讨厌的四聚体 

最初，在水母中发现 GFP 是非常偶然的，并且，他是为数不多的一种天然的，可

在典型条件下以单体形式发挥功能的荧光蛋白。这对于细胞生物学家来说简直是

完美的，因为他们不用担心这些荧光标签会引起一些不必要的聚合。然而，dsRED

确是一个四聚体，例如，如果他与肌动蛋白（actin）接触时，他将会与四个肌动

蛋白发生连接，从而在细胞内形成一个混乱的状态。dsRED 的这个缺陷却激发了



一场密集的研究运动：修改该荧光蛋白的天然四聚体结构使其像单体一样发挥功

能，同时还保留着其特征性的且明亮的荧光。 

图 1 图 2 

  

五彩缤纷的荧光 

幸运的是，对单体荧光蛋白的研究非常成功，并且，现在的科学家们可以选择几

乎任意的颜色。图 1 给出了一些荧光蛋白样例，你可以在 PDB 档案中查到它们。

所有这些蛋白都与 GFP 非常相似：由一个筒状的β折叠围绕着一个自我装配的贯

穿于分子中心的发光基团构成，然而，这些发光基团在颜色上略有不同，并且围

绕在其外侧的氨基酸也可对其发出的光进行进一步的调整。 

结构探索 

研究者们已经以各种聪明的方式来使用这些荧光蛋白了，例如，研究蛋白的相互

作用：他们把 GFP 蛋白分为两部分，每一部分分别于不同的蛋白结合，然后，如

果这两个蛋白在细胞内彼此接近，GFP 蛋白将会组装在一起，然后发出荧光（PDB

中展示了一个被分开的 GFP 片段），这可以作为一个通过借助蛋白结晶确定其结

构的一个方法。我们可以把两个β链片段融合到一个我们感兴趣的蛋白质中（以

sfCherry 为例，图 2 中红色部分），与缺少这两个β链片段的 GFP 变体构成一个

系统，当这两个工程（重组）蛋白通过运载体 sfCherry 的转运被混合在一起并相

互作用时，GFP 的两个蛋白就会组装成一个可发光的荧光蛋白。想了解更多关于

该重组复合物的细节，请点击图片。 
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