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摘  要 : 病毒作为一种依赖于宿主细胞代谢的病原体对全球农业造成了重大经济损失。虽然目前已利用多种

防治策略来控制病毒病，例如培育抗病毒品种、使用化学杀菌剂、切断病毒的感染途径、组织脱毒、传统农业

防治等，但都无法从根本上控制病毒病的危害。近年来的研究表明，基因工程手段能够有效对抗植物病毒病害。

本文综述了基因工程手段改造植物抗病毒能力的技术和方法。 

关键词 : 植物抗病毒，基因工程，R 基因，RNA 沉默 
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Advances in genetic engineering of plant virus resistance 
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Abstract:  Plant virus is one of the most economical devastating microorganisms for global agriculture. Although several 

strategies are useful for controlling viral infection, such as resistant breeds cultivation, chemical bactericides treatment, blocking 

the infection source, tissue detoxification and field sanitation, viral disease is still a problem in agricultural production. Genetic 

engineering approach offers various options for introducing virus resistance into crop plants. This paper reviews the current 

strategies of developing virus resistant transgenic plants. 
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病毒是重要的植物病原，至今发现的致病

性植物病毒约有 450 种[1]。它们通过多种传播途

径感染农作物。植物病毒病被称作植物的“癌

症”，一旦流行就可能造成较大的农作物损失，

严重时甚至造成绝产。长期以来人们利用多种

防治策略来控制病毒，例如培育抗病毒品种、

使用化学杀菌剂、切断病毒的感染途径、组织

脱毒、传统农业防治等，但都无法从根本上防

治病毒病的危害。随着分子生物学理论和技术

的不断发展完善，20 世纪 80 年代初人们提出了

利用基因工程手段提高植物抗病毒的设想。自Abel

等 [2]成功地将烟草花叶病毒  (Tobacco mosaic 

virus，TMV) 的外壳蛋白基因转化到烟草植物中

获得稳定遗传的抗病毒烟草植株以来，植物基

因工程技术已经取得了突飞猛进的发展。本文

综述了植物抗病毒机制及目前比较常用的植物

抗病毒基因工程策略。 

1  植物先天抗病毒机制 

病毒在适当的环境下可以成功侵染植物，

而植物也对病毒的侵染有防御反应；如果病毒

能够战胜植物防御机制，就会引发植物病毒病。

植物主要通过两种方式响应具体病原体[3-6]，一

种是主要利用植物叶片表面的角质层、蜡质层、

植物细胞壁、酶抑制剂以及部分抗微生物化合

物等阻止病原体的侵入；另一种是主要通过激

活寄主植物免疫反应抑制病原的侵染。那么寄

主植物如何与病毒之间进行相互作用从而激活

对病毒的抗性呢？一般来说，植物的抗病毒功

能是通过植物先天免疫系统和植物体内的基因

沉默两套机制来实现的。 

1.1  植物先天免疫系统介导的抗病毒机制 

与动物等多细胞生物一样，植物也有先天

免疫系统，它通过植物细胞生产特定物质来应

答病原的侵入[7]。根据从植物与细菌、真菌相互

作用获得的知识，植物先天免疫可分为两个层

次 。 一 是 通 过 细 胞 表 面 的 模 式 识 别 受 体 

(Pattern-recognition receptors，PRRs) 识别病原

体相关分子模式 (Pathogen-associated molecular 

patterns，PAMPs) 产生的免疫反应，称为病原

体相关分子激发的免疫反应  (PAMP-triggered 

immunity，PTI) [8]。尽管目前对于植物是否存在



ISSN 1000-3061  CN 11-1998/Q  Chin J Biotech  June 25, 2015  Vol.31  No.6 

http://journals.im.ac.cn/cjbcn 

978 

针对病毒的 PTI 一直存在争议，但病毒学家通

常认为 RNA 沉默是植物针对病毒的 PTI。另一

种是指植物通过自身的抗性基因  (Resistance 

gene，R 基因) 特异地识别病原物效应因子所产

生的免疫反应，也称为效应因子激发的免疫反

应 (Effector-triggered immunity，ETI)[9-10]。所谓

的效应因子 (Effectors) 是指病原体为了克服植

物 PTI 而产生的物质，被植物 R 基因识别后可

诱发植物抗病反应。 

在与病原体相互作用的长期进化过程中，

植物逐渐产生了抗病基因 (Resistance genes，R 

基因) 系统，使植物对病原体的侵染表现出了一

系列的防御反应。上个世纪初 Biffen[11]开始关

注单基因对植物抗病性的影响，1971 年 Flor[12]

首次报道植物具有显性 R 基因，提出植物的抗

性取决于病原体的无毒基因 (Avirulence gene, 

Avr 基因) 和植物相应的 R 基因之间的亲和性。

植物的 R基因编码的蛋白 (R蛋白) 直接或者间

接地识别病原物编码的无毒蛋白效应子 (Avr)，

激活下游级联信号网络，诱导植物产生一系列

抗性反应，并最终限制病原在入侵寄主上的扩

散和不同寄主间的传播[13-14]。R 蛋白称为受体，

而相应的 Avr 蛋白称为激发子[15-16]。当 avr 基因

丢失或突变后，R 蛋白无法识别 Avr 蛋白，二者

无法互作，下游网络信号无法激活，植物也因

此不能产生有效的防御反应，导致植物病害  

发生。 

植物 R 蛋白具有抵抗真菌、细菌、病毒以

及线虫等病原体的功能[17]。根据结构特征，植

物 R 蛋白可分为两大类：一是 NBS-LRRs 结构

型蛋白，二是非 NBS-LRRs 结构型蛋白。R 蛋

白中绝大多数是属于 NBS-LRRs 结构型蛋白，

主要负责识别胞内的信号。NBS-LRRs 结构型蛋

白由 3 个结构域组成，即含有核苷酸结合结构

域 NBS (Nucleotide-Binding site)、亮氨酸重复

序列结构域 LRRs (Leucine-rich repeats) 以及 N

末端的卷曲螺旋 CC (Coiled-coil) 结构或 Toll 和

白介素 1 受体结构域 TIR (Toll and interleukin-1 

receptor)[7]。非 NBS-LRRs 结构型蛋白包括胞内

激酶类 R 蛋白、含有 LRRs 的受体激酶类 R 蛋

白、跨膜并具有胞外 LRRs 结构域的 R 蛋白、

跨膜但仅有胞内 CC 结构域的 R 蛋白。这种 R

蛋白主要负责识别胞外的信号[18-21]。至今在植

物体内已经克隆获得了 100 多种 R 基因[22]，其

中具有病毒抗性的 R 基因约有 40 多种 (表 1)。 

R 基因介导的抗病反应过程实际上是一个

信号转导的过程：当无毒因子存在时，无毒因

子可以通过某种机制活化原本处于失活状态的

R 蛋白，有活性的 R 蛋白再通过一系列信号转

导过程激活各种抗病反应，抵御病原物的侵害。 

R 基因介导的植物抗性常表现为超敏反应 

(Hypersensitive response，HR) 和系统性抗性 

(Systemic resistance，SR)。HR 是植物抵抗病原

物入侵的一种主动、快速的应答反应，以程序

性细胞死亡形式表现。最初病毒侵染位点周围

的细胞由于快速诱导的细胞程序化死亡形成了

肉眼可见的局部坏死斑，病毒通常会被局限在

损害的局部而不能扩散到周围健康的组织。发

生 HR 的细胞会产生信号分子，传递给周围的细

胞，然后通过植物韧皮部扩散到整个植株，使

植物能够产生对更多种类的病原物的抗性[24]，

即诱导产生系统抗性。 
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表 1  已克隆的植物 R 基因[23] 

Table 1  Plant R genes conferring resistance to viruses[23] 

R genes Plant species Virus targets 

Dominant R gene 

 N Nicotiana tabacum Tobacco mosaic virus (TMV);Tomato mosaic virus (ToMV) 

 Rx1 Solanum tuberosum Potato virus X (PVX) 

 Rx2 Solanum tuberosum Potato virus X (PVX) 

 Sw-5 Solanum lycopersicum 
Tomato spotted wilt virus (TSWV); Tomato chlorotic spot virus (TCSV); 
Groundnut ringspot virus (GRSV) 

 HRT Arabidopsis thaliana  Turnip crinkle virus (TCV) 

 Y1 Solanum tuberosum Potato virus Y (PVY) 

 RCY1 Arabidopsis thaliana  Cucumber mosaic virus (CMV) 

 Tm-22 Solanum lycopersicum Tobacco mosaic virus (TMV); Tomato mosaic virus (ToMV) 

 RTM1 Arabidopsis thaliana  Tobacco etch virus (TEV) 

 RTM2 Arabidopsis thaliana  Tobacco etch virus (TEV) 

 RT4-4 Phaseolus vulgaris Cucumber mosaic virus (CMV) 

 Tm-1 Solanum lycopersicum Tobacco mosaic virus (TMV); Tomato mosaic virus (ToMV) 

 PvVTT1 Phaseolus vulgaris Bean dwarf mosaic virus (BDMV) 

 Ny-1 Solanum tuberosum Potato virus Y (PVY) 

 JAX1 Arabidopsis thaliana  Plantago asiatica mosaic virus (PlAMV) 

 RTM3 Arabidopsis thaliana  Tobacco etch virus (TEV) 

 RCY1 Arabidopsis thaliana  Cucumber mosaic virus (CMV) 

 Tm-2 Solanum lycopersicum Tobamoviruses 

 L1, L2, L3, L4 Capsicum annuum Tobamoviruses 

 Rsv1 Glycine max Soybean mosaic virus (SMV) 

 Ctv Poncirus trifoliata Turnip crinkle virus (TCV) 

 I Phaseolus vulgaris Bean common mosaic virus (BCMV) 

Recessive R gene 

 sbm2 Pisum sativum  Pea seed-borne mosaic virus (PSbMV) 

 cyv1; cyv2 Pisum sativum  Clover yellow vein virus (ClYVV) 

 pvr1 Solanum lycopersicum Tobacco etch virus (TEV) 

 pvr1/pvr2 Capsicum annuum Potato virus Y (PVY); Tobacco etch virus (TEV) 

 eIF4E Solanum tuberosum Potato virus Y (PVY) 

 pot-1 Solanum lycopersicum Potato virus Y (PVY); Tobacco etch virus (TEV) 

 mo11/mo12 Lactuca sativa Lettuce mosaic virus (LMV) 

 sbm1 Pisum sativum  Pea seed-borne mosaic virus (PSbMV); Bean yellow mosaic virus (BYMV)

 rym4/5 Hordeum vulgare Barley mild mosaic virus (BaMMV); Barley yellow mosaic virus (BaYMV)

 rymv1 Oryza sativa Rice yellow mottle virus (RYMV) 

 Nsv Cucumis melo Melon necrotic spot virus (MNSV) 

 pvr2 + pvr6 Capsicum annuum Potato virus Y (PVY); Tobacco etch virus (TEV) 

 bc-3 Phaseolus vulgaris Clover yellow vein virus (ClYVV) 

 rym7 Hordeum vulgare Barley mild mosaic virus (BaMMV) 
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1.2  基因沉默介导的抗病毒机制  

RNA 沉默  (RNA silencing) 或基因沉默 

(Gene silencing) 是植物抵抗外来核酸  (转座

子、转基因或病毒) 入侵并保护自身基因组完整

性的一种防御机制，它最显著的特征就是能产

生具有序列特异性调控功能的小 RNA。小 RNA 

(Small RNA，sRNA) 是长度为 21−24 nt 的非编

码蛋白的小 RNA 分子，在真核生物中参与生长

发育、基因表达调控、染色体修饰、抗病毒以

及保护宿主细胞基因组稳定性等多种生物学过

程[25]。有一类 sRNA 称为小干扰 RNA (Small 

interfering RNA ， siRNA) ， 是 由 双 链 RNA 

(Double-stranded RNA，dsRNA) 产生的片段。

siRNA 一 般 来 源 于 基 因 组 上 的 重 复 序 列 

(Repeated sequences)、反向重复序列 (Inverted 

repeats)、转座子  (Transposons) 或反转录子 

(Retroelements) [26-27]。除此之外，siRNA 还可以

由病毒和含有发卡结构的外源性基因产生[28]。

siRNA 主要通过指导与其互补的 mRNA 或病毒

RNA 的降解、翻译抑制或组蛋白修饰等过程抑

制靶基因的表达或翻译。RNA 沉默在植物抗病

毒机制中都具有重要意义。  

RNA 沉默介导的植物抗病毒反应是植物抵

抗病毒侵染的有效手段。大多数植物病毒是

RNA 病毒，在病毒成功入侵植物后，病毒 RNA

复制成双链 RNA (dsRNA)。dsRNA 会被植物体

内的 Dicer (一种 RNA 酶) 降解成 21−25 nt 的小

的干扰 siRNA。这些 siRNA 再与植物体内的

AGO 蛋白结合，形成具 RNA 诱导的沉默复合

体  (RNA-induced silencing complex，RISC)。

RISC 按照碱基互补配对的原则，与外源 RNA

特异结合后，在结合部位切割 RNA，从而降解

外源 RNA [29-31]，抵抗病毒的侵入。病毒在与植

物漫长的竞赛中进化出 RNA 沉默抑制子抑制

宿主 RNA 沉默系统，从而逃避植物的防御，增

强致病能力。 

2  植物抗病毒基因工程策略 

1984 年首次报道将细菌抗抗生素基因通过

农杆菌转入到烟草体内并表达成功[32]，开创了

植物转基因之路，为植物抗病毒基因工程领域

奠定了基础。1986 年，Abel 等[2]通过植物基因

工程技术首次将烟草花叶病毒 (TMV) 外壳蛋

白基因转人烟草，培育出能稳定遗传的抗病毒

工程植株，由此开启了抗病毒植物基因工程这

一新的领域。自此以后，人们利用不同的策略

来获得抗病毒工程植株。 

2.1  病毒来源的抗性 

2.1.1  病毒外壳蛋白介导的策略 

1985年 Sanford和 Johnston[33]首次提出通过

病毒来源的抗性 (Pathogen derived resistance，

PDR) 抑制病毒的设想，即把病毒的某一个基因

或基因组的一部分序列导入宿主植物来诱导植

物产生抗性从而抑制病毒。1986 年 Abel 等[2]将

TMV 的外壳蛋白 (Coat protein, CP) 基因转入

烟草中进行表达而使烟草获得一定程度的对

TMV 的抗性，证明了病毒蛋白可以诱导植物产

生对相应病毒的抗性。自此之后，对 PDR 方法

的研究一直成为抗病毒的研究热点。 

外壳蛋白是形成病毒颗粒的结构蛋白，其

功能是包被并保护病毒基因组核酸，参与病毒

的长距离运输等。外壳蛋白介导的抗性是研究



牙库甫江·阿西木 等/植物抗病毒基因工程研究进展 

cjb@im.ac.cn 

981

最早，也是到目前为止比较成功的抗病毒手段。

外壳蛋白介导的抗性  (Coat protein mediated 

resistance，CPMR) 策略是将病毒的外壳蛋白基

因转化到植物细胞内，从而使得转基因植物获

得抗病毒的能力[34]。此种方法产生的病毒抗性

有些是广泛的，有些是比较局限的[35]，抗性范

围可能因病毒种类不同而不同，如转马铃薯花

叶病毒 (Potato mosaic virus，PMV) CP 基因的

马铃薯对 PMV 和其他的同组病毒均有抗性[36]，

但是转化木瓜环斑病毒 (Papaya ringspot virus， 

PRSV) HA株系CP基因的木瓜只能对PRSV HA

株系产生抗性[37]。后来发现，株系专一的抗性

常是由于 RNA 沉默导致的。至今通过 CPMR 策

略获得抗约 35 种病毒的转基因植物，如有转番

茄花叶病毒 (Tomato mosaic virus, ToMV)，黄化

叶病毒  (Yellow mosaic virus)，黄瓜花叶病毒 

(Cucumber mosaic virus，CMV) 以及番茄黄化

曲叶病毒  (Tomato yellow leaf curling virus, 

TYLCV) 外壳蛋白基因的番茄[38]，其中抗 CMV

的番茄等经济作物已经通过认证商业化[39]。此

外，刘小红等还将玉米矮花叶病毒 (Maize dwarf 

mosaic virus, MDMV) 外壳蛋白基因转入玉米，

获得了对 MDMV 有抗性的玉米[40]。 

2.1.2  病毒复制酶介导的策略 

除了病毒外壳蛋白提供有效的植物病毒抗

性外，用其他病毒蛋白，如复制酶和运动蛋白

转基因也可获得病毒抗性[41-44]。复制酶是指由

病毒编码的能特异合成病毒正、负链 RNA 的

RNA 聚合酶。1990 年 Golemboski 等[45]报道将

TMV 复制酶的一段核酸序列转入烟草后产生对

TMV 的抗性。随后的研究显示转病毒复制酶基

因的部分，全长以及突变序列的植物均有病毒

抗性，但是抗性的程度和范围不尽相同[46]。研

究显示不同病毒复制酶转基因介导的抗性机制

不同，一些在蛋白质水平上介导抗性，但许多

是 RNA 介导的病毒抗性[47]。在蛋白水平上，转

基因植物表达的复制酶在病毒的侵染过程中作

为一种调节蛋白发挥功能，从而打破了病毒复

制的平衡，或者是干扰了催化产生复制酶的酶

活性的反馈抑制途径[48]。复制酶介导的抗性对

于植物病毒的种类具有很高的特异性，因此其

应用范围可能会受到一定的限制。李华平等利

用番木瓜环斑病毒  (Papaya ringspot virus，

PRSV) 的复制酶基因转化番木瓜获得抗 PRSV

的转基因植株，并且此种抗病番木瓜已经获得

生产应用的安全证书[49]。 

2.1.3  病毒运动蛋白介导的策略 

植物病毒侵染植物后在体内的运转方式主

要有两种，一是通过胞间连丝在细胞之间的移

动，二是通过植物维管组织进行的系统转移。

病毒在细胞间的移动是一个主动的过程，需要

病毒的运动蛋白 (Movement protein, MP) 的参

与。N末端 3个氨基酸缺失导致功能缺陷的 TMV 

MP 的基因转入烟草后，TMV 的侵染受到抑制，

症状出现延迟[50]。许多病毒的基因组有 1 个三

基因重叠区 (Triple gene block, TGB)，编码 3 个

不同的运动蛋白，白三叶草花叶病毒  (White 

clover mosaic virus，WCIMV) 为马铃薯 X 病毒

属的病毒，其运动蛋白 13a 中一段序列在所有

具有 TGB 的病毒中保守，在该保守区将 13a 蛋

白突变获得的突变体转基因后不仅抗 WCIMV

多个株系，而且抗同病毒属的马铃薯病毒 X 
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(Potato virus X ， PVX) 和 水 仙 花 叶 病 毒 

(Narcissus mosaic virus)，甚至抗香石竹潜病毒组

的马铃薯病毒 S (Potato virus S)[51]。利用 MP 介导

的病毒抗性策略常获得较广泛的病毒抗性，目前

大多应用于马铃薯和番茄这两种作物上。 

2.1.4  其他病毒蛋白介导的抗性策略 

植物抗病毒基因工程往往需要以病毒外壳

蛋白 /复制酶 /运动蛋白及病毒基因组作为靶  

向[52]。除此之外，人们还利用病毒的其他蛋白

转基因获得病毒抗性。双生病毒 (Geminiviruses) 

是 DNA 病毒，其复制不同于 RNA 病毒，主要

是以滚环复制的方式进行复制[53]。双生病毒编

码 的 复 制 起 始 蛋 白  (Replication initiation 

protein, Rep) 具有核酸内切酶和连接酶活性，是

双生病毒复制过程中的关键因子。研究报道部

分双生病毒 Rep 全长基因转化的植株对相应的

病毒产生抗性，这些病毒包括 TYLCV[54]，棉花

曲叶病毒 (Cotton leaf curl virus, CLCuV)[55]，台

湾番茄曲叶病毒 (Tomato leaf curl Taiwan virus，

ToLCTWV)[56]等。 

除了双生病毒 Rep 之外，还有利用烟草脉

斑驳病毒 (Tobacco vein mottling virus, TVMV) 

NIa蛋白酶[57]，马铃薯病毒Y (Potato virus Y, PVY) 

编码的 P1 蛋白[58-59]等都能产生病毒抗性。 

2.1.5  卫星 RNA 介导的抗性策略 

某些植物病毒有卫星 RNA (Satellite RNA，

satRNA)。卫星 RNA 是一类依赖于辅助病毒才

能复制的低分子量 RNA，它不能编码外壳蛋白，

只装配于辅助病毒的外壳蛋白中，其复制、运

动必须依靠辅助病毒进行[60]。satRNA 及辅助病

毒在同一植物内的共同存在导致两种截然不同

的结果，或加重症状，或抑制辅助病毒的复制。

satRNA 抑制病毒复制的功能被用于植物病毒抗

性研究中。20 世纪世纪 80 年代初，我国田波院

士研究组 [61]首次在国际上开展了利用 satRNA

防治病毒病害的研究工作，结果表明黄瓜花叶

病毒 (CMV) satRNA 作为生物防治因子能有效

地防治由强毒株系 CMV 引起的严重病害。1986

年 Baulcombe 等 [62] 首次成功地将 CMV 的

satRNA 导入烟草，接种 CMV 后，植株体内

satRNA 增加，CMV 基因组 RNA 水平大幅下降，

植株不表现症状。后来类似抗性在矮牵牛和辣

椒中报道[63-64]。1992 年田波院士研究组报道，

将表达 CMV 的 satRNA 和 CP 嵌合蛋白的序列

转化烟草，进一步提高了转基因植株的抗性  

效率[65]。 

一般认为 satRNA 介导的病毒抗性的机理

是 satRNA 与病毒基因组 RNA 争夺病毒复制

酶位置，最终以数量优势抑制了病毒基因组的

复制。但是最近研究报道，这种抗性中还会存

在 RNA 沉默途径[66-67]。卫星 RNA 介导的抗性

只需很低的表达，就能使植株获得高抗作用，

而且这种抗性并不产生特异蛋白，这样提高了

转基因植物的生物安全性等优点。但是也存在

一些缺点：含有卫星 RNA 的病毒种类少，应用

范围不广。另外卫星 RNA 转基因植株只在农作

物生长的晚期抗病，对早期的初侵染没有抗性。

BaMV 的卫星 RNA 转基因的烟草和拟南芥也有

很强的抗性[68]。 

2.1.6  核酶介导抗性策略 

20 世纪 80 年代初，Cech 等[69]研究原生动

物四膜虫 rRNA 时，首次发现 RNA 基因转录产
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物的Ⅰ型内含子剪切和外显子拼接过程可在无

任何蛋白质存在的情况下发生，证明了 RNA 具

有催化功能。后来这种 RNA 被称为核酶[70]。核

酶是一类具有特殊二级结构、能特异性催化切

割自身以及其他 RNA 分子的小分子 RNA。 

根据核酶的功能人们预测了当核酶序列嵌

入到病毒 RNA 互补序列中时，核酶能够序列特

异性地降解病毒 RNA 从而抑制病毒。有关研究

报道，利用核酶能控制病毒，即依据已知的病

毒基因组的特定区域序列设计核酶序列，使它

能特异识别切割病毒的特定区域，从而切断病

毒基因组，破坏其生物功能。在植物抗病毒方

面，Kwon 等[71]成功设计能切割 CMV RNA1 和

RNA2 的核酶后在烟草体内表达获得对 CMV 的

抗性。此外，Yang 等[72]用能切割马铃薯纺缍块

茎类病毒 (Potato spindle tuber viroid，PSTV) 

的核酶基因，并转化马铃薯后成功地控制了

PSTV 感染。Huttner 等[73]报道，通过多核酶序

列同时靶向 WMV 和 ZYMV 病毒，提供新的方

法。核酶基因介导的抗性虽已取得一定的成效，

但仍然存在核酶的切割效率低、表达量不高、

稳定性差和依赖高浓度的表达量等问题。 

2.1.7  RNA 沉默介导的策略 

正义 RNA 介导的策略：NaPoli 等[74]将与成

花色素合成有关的 CHS 基因转入矮牵牛，期望

获得花色加深的转基因植株，结果原本开紫花

的矮牵牛不但花色没有加深反而出现了白花。

研究表明导入的 CHS 基因与同源的内源 CHS 基

因的 mRNA 水平同时降低，称为共抑制或正义

RNA 介导的基因沉默。当外源基因在植物中高

效表达或受到病毒侵染时在植物中积累大量病

毒 RNA 并达到一定阈值时会激活细胞内的一种

监视机制，用以排除过量的 RNA[75]。 后来知

道这种监视机制是 RNA 沉默。通过表达病毒正

义 RNA 片段有时可以获得抗病毒植物，如：

Dougherty 等[76] 将 Tobacco etch virus (TEV) 的

一段不能编码病毒外壳蛋白的病毒基因序列转

化烟草过量表达后，转基因植株产生对 TEV 的

抗性。最近研究报道利用类似的方法也能够得

到对 Papaya ringspot virus (PRSV) [77-78]等其他

许多病毒抗性的植物。  

反义 RNA 介导的策略：反义 RNA 是一类

与 mRNA 互补配对的单链 RNA，它能通过与靶

向 mRNA互补配对从而产生相应的 dsRNA或降

解目的 mRNA 来抑制目的基因表达。Bird 等[79]

首次利用这门技术，成功抑制了番茄类胡萝卜

素合成。从此该技术开始运用于植物抗病毒领

域，至今已在许多中植物中获得成功。Day 等[80]

将 TGMV (Tomato golden mosaic virus) 的 AL1

基因的反义 RNA 转入烟草后烟草会产生对

TGMV 的抗性。此后人们通过这种方法成功地

抑制了 MYMV (Mungbean yellow mosaic virus)[81]、

ACMV (African cassava mosaic virus)[82]、PVY[83]等

对植物的侵染。 

反 向 重 复 序 列 介 导 的 策 略 ： 1998 年

Waterhouse 等 [84]首次报道，将正义和反义的

GUS 基因序列相互串联重组构成的反向重复 

(Inverted repeat，IR) 序列转入水稻 (转 GUS 基

因的植物) 后产生 dsRNA，使体内稳定表达的

GUS 基因沉默。人们也通过此种方式将病毒蛋

白编码的基因进行沉默达到控制病毒的目的。

Tougou 等[85]报道，Soybean dwarf virus (SDV) 
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的外壳蛋白 (CP) 基因通过 IR 介导 RNA 沉默

方法对相应的病毒进行控制。周雪平研究组将

TMV 运动蛋白基因和 CMV 复制酶基因片段融

合的反向重复序列转化烟草获得对 TMV 和

CMV 抗性[86]。与正义和反义 RNA 介导的抗性

策略相比，IR 介导的抗性策略至少具有两种优

势：一是由于 IR 序列的转录不依赖于 RdRp 

(RNA dependent RNA polymerase)[87]，抗病毒效

率高[88-89]；二是通过一种重组序列能够防御多

种植物病毒。最近的研究显示，将来自于 3 种

不同的大豆病毒的反向重复序列重组导入大豆

后，这种转基因大豆能够抗御 AIMV、BPMV

和 SMV 等多种病毒[90]。  

miRNA 介导的植物病毒策略： miRNA 

(MicroRNAs) 是 最 早 在 秀 丽 隐 杆 线 虫 

Caenorhabditis elegance[91]中发现的一类内源性

的具有调控功能的非编码 RNA，其大小长约

20−25 个核苷酸。miRNA 在序列同源性基础上

与相应的 mRNA 特异结合，从而抑制转录后基

因表达，在调控基因表达、细胞周期、生物体

发育时序等方面起重要作  用[92-93]。Niu 等[94]

首次报道人工改造的 miRNA在拟南芥体内稳定

表达后能够跟 TYMV (Turnip yellow mosaic 

virus) 和 TuMV病毒的 HC-Pro基因转录的 RNA

结合使其沉默，从而抑制病毒产生抗性。Ai 等
[95]报道在烟草中利用人工 miRNA 可以有效地

沉默 PVX 病毒的 HcPro 基因和 PVY 病毒的

TGB1/p25 基因从而抑制病毒感染。Zhang 等[96]

也利用类似的方法有效地抑制 CMV 病毒对番

茄的感染。方荣祥和郭惠珊研究组用此方法利

用针对 CMV mRNA 的人工 miRNA 在烟草体内

取得对 CMV 的抗性[97-98]。近年来发现，病毒会

通过在靶向位点突变来降低人工 miRNA和病毒

mRNA 的结合，逃避人工 miRNA 的降解，从而

导致植物病毒抗性丧失[99-100]。所以为了解决这

个问题人们靶向病毒基因的不同保守区构建了

多种人工 miRNA 的载体。但这种措施只有对部

分病毒很有效[97]，这可能是由于靶向 mRNA 的

结构不同时人工 miRNA 的有效性也不同。 

2.2  寄主基因介导的抗性 

2.2.1  显性 R 基因介导的策略 

目前已克隆多个抗病毒的 R 基因，人们利

用植物 R 基因来控制病毒。R 基因介导的抗性

策略中最典型的例子是烟草 N 基因转入番茄，

转基因的番茄有效抵抗 TMV[101]。此外马铃薯

Rx 抗 PVX，转化烟草后仍对 Potexviruses 有抗

性[102]，番茄 Tm-22 基因抗 ToMV 和 TMV，转

化烟草对 TMV 和 ToMV也有相同的抗性[103]等。

多数 R 基因的抗性不仅具有特异性，而且有可

能随着病菌群体组成的变化和快速进化而丧

失。在植物 R 基因的利用上可以从以下几方面

考虑：1) 根据已有的 R 基因结构特征设计新的

基因；2) 进行异源表达；3) 可以向一株植物中

导入多个 R 基因。在同一品种中导入多个 R 基

因或过表达一个 R 基因可能使植物可以对抗多

种病原且抗性持久。 

2.2.2  隐性 R 基因介导的策略 

植物易感基因能够编码病毒侵入所必需的

蛋白，帮助病毒侵染。但是它的等位基因突变

时不但不能帮助病原体入侵而且会使宿主形成

病毒抗性，即隐性抗性。至今许多隐性抗性基

因 (隐性 R 基因) 已被克隆，大部分编码与真核



牙库甫江·阿西木 等/植物抗病毒基因工程研究进展 

cjb@im.ac.cn 

985

翻 译 起 始 复 合 体  (Eukaryotic translation 

initiation complex) 相关的蛋白。真核翻译起始

因子  (Eukaryotic translation initiation factors, 

eIFs)，尤其 eIF4E和 eIF4G蛋白家族是部分 RNA

病毒 (例如 potyviruses) 侵染的决定因子[104-106]。

通过表达突变的与病毒蛋白不能互作的植物蛋

白可以使植物抗病毒，如：辣椒 pvr12 基因 

(eIF4E 基因的等位基因) 在马铃薯过量表达时，

转基因植株能够抵抗多种 PVY 病毒[107]。 

通过沉默 eIFs 也可以产生病毒抗性。如：

李痘病毒  (Plum pox virus, PPV) 侵入李子

Prunus domestica 植物需要 eIF(iso)4E (eIF4E 的

异构体) 的协助，用 RNA 沉默技术设计靶向

eIF(iso)4E 时，李子对 PPV 产生抗性，但是 eIF4E

基因沉默的植株不能产生对 PPV 的抗性，说明

potyvirus 侵入宿主时需要跟 eIFs 异构体的特异

性互作[108]。 

2.2.3  其他寄主蛋白介导的抗性策略 

参与植物防御反应的主要有乙烯应答元件

结合因子  (Ethylene response factors，ERF)、

MYB、WRKY、bZIP (Basic leucine zipper) 家族

和 homeodomain 蛋白。过表达一些含 ERF 元件

的基因可以使植物显示对病毒的抗性，如抗烟草花

叶病毒组 (Tobamoviruses) 和 PMMoV[109-112]。许

多编码防御反应相关蛋白的基因可以使植物对病

毒产生一定抗性。如来自黄灯笼辣椒编码类萌

蛋白的基因 (CchGLP) 在烟草体内过量表达后

减轻或延迟 Pepper huasteco yellow vein virus 

(PHYVV) 和 Pepper golden mosaic virus 

(PepGMV) 的感染[113]。  

植物凝集素基因 JAX1在烟草体内过量表达

后特异性地抑制 potexviruses[114]；编码 RdRp 的

基因 Ty1、Ty3 的番茄通过超甲基化 TYLCV 的

CP 基因启动子区来抑制 TYLCV[115-116]。水稻基

因 STV11 编码磺基转移酶，能够调节水杨酸途

径对 Rice stripe virus (RSV) 产生抗性[117]。后二

者转化入敏感植物或其他植物极可能可以抗相

应的双生病毒或 RSV。 

2.3  其他来源的基因介导的抗性策略 

2.3.1  核糖体失活蛋白介导的策略 

核 糖体失活 蛋白  (Ribosome-inactivating 

proteins, rIPs) 是一种 N 糖苷酶，能够特异性地

水解 28S 核糖体 RNA 在 A4324 处的腺嘌呤糖苷

键，从而阻止 EF2/GTP 复合物与核糖体 60S 大

亚基的结合，抑制蛋白质的合成。目前用于植

物抗病毒基因工程的植物来源性 RIPs 有：美洲

商陆抗病毒蛋白  (Pokeweed antiviral protein, 

PAP) 和天花粉蛋白 (Trichosanthin, TCS)。PAP

是从美洲商陆 (Phytolacca americanai L.) 植物

中分离出的一种碱性蛋白，分子量约 30 kDa，

属于广谱抗植物病毒蛋白。Lodge 等[118]将 pap

基因导入到烟草和马铃薯后，成功表达 PAP 的

转基因烟草马铃薯都表现出了对多种病毒的抗

性。这种 PAP 蛋白合成后会运输到细胞质中，

在正常情况下不会影响核糖体功能，只是在病

毒侵染细胞后使核糖体失活，从而抑制病毒

RNA 翻译。值得注意的是许多植物 PAP 蛋白是

多核苷酸 N 糖苷酶，不仅能够水解核糖体上的

腺嘌呤糖苷键还能够水解 DNA 和 RNA 中的腺

嘌呤 [119]，在清除病毒基因组方面起到一定作

用。据报道，C 末端缺失的 PAP 蛋白不能水解

宿主细胞中的核糖体 RNA 中的腺嘌呤，但是仍
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能够抑制病毒感染[120]。 

TCS 是 从 药 用 植 物 栝 楼 (Trichosanthes 

kirilowii Maxim.) 块根中提取出来的分子量约 

26 kDa 的碱性蛋白。TCS 原本作为中草药天花

粉的有效成分应用于妊娠引产、治疗绒毛膜皮

上癌等。近年来发现，TCS 对艾滋病毒 (HIV) 

及乙肝病毒等 7 种病毒均有广谱抗性。Lam   

等[121]研究发现，将重组后的 TCS 转化烟草和菜

心，能限制 TuMV (Turnip mosaic virus) 侵染烟

草后局部坏死斑的形成，并且延迟 TuMV 侵染

菜心后花叶症状的出现。 

2.3.2  植物抗体介导的抗性策略 

1989 年 Hiatt 等[122]获得了能够表达完整抗

体的转基因烟草，这种植物表达出来的抗体具

有与抗原结合的活性，开创了植物抗体的先河。

随后研究证明，植物能产生从小分子抗体到全

抗体等各种工程抗体。抗病毒蛋白的抗体基因

在植物中的表达，有可能使植物抗病毒。

Tavladoraki等[123]在烟草中表达抗菊芋花斑皱叶

病毒 (Artichoke mottled crinkle virus，AMCV) 

外壳蛋白的单链抗体的可变区片段  (Single- 

chain variable fragment, scFv)，使转基因植株产

生了对 AMCV 的抗性。在这种抗性策略中，scFv

表达水平和稳定性不太理想，转基因植物不能

产生较强的抗性，只能延迟病毒感染时间及降

低感染水平，因此当时这种策略不太受欢迎。

后来的研究取得了 scFv 的稳定性表达[124]，也拓

宽了对靶向蛋白的选择，除病毒外壳蛋白之外

还增加了病毒复制蛋白 [125]和一些非结构性病

毒蛋白[126-127]等作为靶向蛋白。 

2.3.3  核酸酶介导的抗性策略 

动植物细胞都有识别 PAMPs 的能力，并且

通过结合 PRRs 激发免疫反应。2′-5′寡聚腺苷酸

合成酶  (2′-5′ Oligoadenylates synthesis, OAS) 

是在动物细胞中发现的一种干扰素诱导产生的

抗病毒蛋白，在机体的抗病毒免疫过程中发挥

着重要作用。当细胞受到病毒侵染后，机体产

生干扰素，干扰素刺激细胞产生 OAS。OAS 只

有在 dsRNA 存在下才具有活性，病毒基因组的

dsRNA、RNA 病毒复制、DNA 病毒转录过程中

产生的短暂存在的 dsRNA 都能够激活 OAS[128]。 

在被 dsRNA 激活后，OAS 家族中的蛋白将 ATP

聚合成 pppA(2′p5′A)n (n=1 或 n>1) 寡聚体，进

而激活潜在的核糖核酸酶 L (RNaseL)，被激活

的 RNaseL 使病毒的 mRNA 降解，起到抗病毒

的作用[129]。 

虽然在植物中未发现 OAS/RNase L 系统，

但是通过转基因在烟草体内引入 OAS 系统后，

转基因烟草在病毒感染后产生类似于 HR 的反

应，植物表现较广泛的病毒抗性[130-131]。此外，

在转基因的烟草中还发现，TMV 感染后 OAS

系统能够激活 SAR[132]。单独转 OAS 基因的转

基因植物没有表现出病毒抗性，只有与 RNase L

基因同时转基因时才能产生病毒抗性。李大伟

研究组 [133]将大肠杆菌中编码特异识别 dsRNA

的核糖核酸内切酶基因转化玉米后发现转基因

植株对 RBSDV (Rice black-streaked dwarf virus)

产生抗性。  

2.3.4  其他抗性策略 

除了上述抗病毒策略之外，人们还发展其

他抗性策略。如：项瑜等[134]构建了 PVY Nib 基

因和解淀粉芽胞杆菌 Bacillus amyloliquefaciens

的 RNase 基因 (Barnase) 的融合基因，该融合

基因的转基因植株对 PVY 侵染表现局部抗性。
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其原理是该融合基因编码的融合蛋白没有

Barnase 活性，但在 PVY 侵染后，融合蛋白被

病毒蛋白酶加工，有活性的 Barnase 被释放出

来，杀死被病毒侵染的细胞，使病毒不能进一

步扩散[134]。此外王志华等将来源于苜蓿银纹夜

蛾核多角体病毒的 p35 基因转化烟草，转基因

植株也表现对 TMV 产生抗性[135]。 

3  展望 

基因工程是植物抗病育种工作中十分有效

和有用的手段。自 1986 年人们首次获得抗病毒

工程植株以来，经过近 30 年的探索和完善，植

物抗病毒基因工程研究不论在深度上还是广度

上都已经得到了很大的发展，相关技术和方法

不断发展和更新。基因工程技术最大的优点是

可以将人们所感兴趣的外源目的基因特异性地

导入植物体内，使其产生人们需要的表型和特

征。一些病毒来源的抗性策略，尤其是小 RNA

介导的策略已经能使植物产生免疫的抗性[137]，

该策略也适用于控制多种植物病毒；植物和其

他来源的基因也可产生强且安全的病毒抗性。

此外，一些抗病毒转基因作物已经广泛种植并

证明了很好的效果，可以相信抗病毒转基因作

物会得到更广泛的应用。 
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