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摘要    转移核糖核酸(transfer RNA, tRNA)是遗传信息传递过程中的 “适配器” 分子, 它们

能够把 mRNA 所携带的遗传信息准确地翻译成蛋白质的氨基酸序列. 然而, 近年来的研究表

明, tRNA 在基因表达过程中还具有重要的调控作用. 当生物面临外界某些营养压力胁迫时, 
空载 tRNA 可作为效应分子影响细胞整体基因表达水平, 从而使机体应对不利的环境. 在酵

母和某些哺乳动物细胞中, tRNA可以从细胞质逆行回细胞核. 这种逆行一方面可以使细胞核

的监控系统连续地监控 tRNA 的完整性, 另一方面, 在营养缺乏时, 逆行回细胞核的 tRNA 可

以有效地降低蛋白质的合成水平. 最新研究表明, tRNA 并不是绝对稳定的 RNA 分子. 在某

些生理或逆境胁迫下, tRNA 在其反密码环或反密码环左臂处被内切酶特异性切割成不同长

度的片段. 这些切割并不是无意义的随机降解现象, 而有可能产生一类新的信号分子, 如
tRNA 半分子或 sitRNA, 它们与生物应激反应中细胞整体代谢的基因表达调控有着密切的

关系. 关于 tRNA调控功能的研究是一个新的前沿领域, 它将揭示 tRNA结构与功能的多样性

及其在遗传信息表达过程中的重要作用. 
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在所有的生物细胞中都存在 3 大类 RNA 分子, 
即 mRNA(massage RNA, 信使核糖核酸), rRNA 
(ribosome RNA, 核糖体核糖核酸)和 tRNA(transfer 
RNA, 转移核糖核酸). 其中, tRNA 约占细胞总 RNA
的 15%, 并且是一类高度稳定的 RNA 分子. 在真核

生物中, tRNA基因由细胞核内的RNA聚合酶Ⅲ转录, 

初级转录产物经过一系列的加工修饰后才能成为长

度为 73~93 个核苷酸的 tRNA 成熟体. 人们通常认为, 
tRNA 仅仅在蛋白质的生物合成中发挥“适配器”的功

能, 即通过反密码子序列精确识别 mRNA 中的密码 
子, 并把其 3′末端携带的氨基酸添加到正在延伸的 
肽链中, 从而把 DNA 所携带的遗传信息准确地翻译 
成蛋白质的氨基酸序列 [ 1]. 早期tRNA研究领域的热

点主要集中在其结构、加工成熟以及与氨基酰tRNA

合成酶的相互作用上. 随着研究的深入, tRNA的生物

功能逐渐呈现出多样性, 如谷氨酰-tRNA参与植物叶

绿素的生物合成; 甘氨酰-tRNA参与细菌细胞壁的合

成; 丙氨酰-tRNA参与细菌氨酰磷脂酰甘油的合成; 
在动物细胞中, 精胺酰-tRNA能够在蛋白质的N端添

加一个氨基酸; tRNA可以作为酶的抑制剂; tRNA还

能够充当反转录病毒复制的引物, 并且在病毒复制

过程的第二次跳跃中起着重要作用[2]. 近年来, tRNA
与疾病的关系也备受人们关注 .  某些编码线粒体

tRNA的基因发生突变则会导致如脑病、皮肌炎、心 
脏病和糖尿病等多种人类疾病[3]. 更有趣的是, 某些

研究表明, 无论在原核生物还是真核生物中, tRNA可

以作为独特的调控分子, 在各个水平上调控基因的

表达, 参与细胞内重要的生命活动. 关于tRNA调控
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功能的研究是一个新的前沿领域, 它将揭示tRNA结

构与功能的多样性及其在遗传信息表达过程中的重

要作用.  

1  空载 tRNA 介导的基因表达调控 
细菌能够感知并且对外界不利环境做出快速的

反应, 这对于其生存来说是至关重要的. 因此, 在长

期的进化过程中, 细菌采取了各种策略以适应外界

多种生存压力胁迫, 其中包括下调核酸及蛋白质的

合成, 与此同时, 加速某些蛋白质的降解和氨基酸的

合成. 1969 年, Cashel和Gallant[4]首次发现, 大肠杆菌

(Escherichia coli)在氨基酸饥饿时会积累大量的鸟苷

四磷酸(ppGpp)和鸟苷五磷酸(pppGpp). 它们分别是

由GDP和GTP磷酸化而来, 其中ATP是磷酸基的供体. 
起初, pppGpp先被合成, 随后转化成ppGpp. 除了氨

基酸饥饿外, ppGpp也可以在其他的营养缺乏和生长

抑制的情况下被诱导产生[5]. 大肠杆菌采用两种途径

来合成ppGpp: 依赖RelA蛋白的通路和依赖SpoT蛋
白的通路. 在适宜的生长条件下, RelA和SpoT蛋白维

持细胞质中ppGpp和pppGpp水平的相对稳定. 然而, 
在营养压力胁迫时 (如氨基酸饥饿 ), 机体中空载

tRNA的比例增加. 空载tRNA可以作为效应分子, 进
入 50S核糖体的A位 , 蛋白质合成随即终止. 这时, 
RelA蛋白识别并结合停止移动的核糖体, 催化ppGpp
的合成. 在这一过程中, 有氨基酸负载tRNA与空载

tRNA的比例是调控ppGpp合成的关键因素[6]. ppGpp
结合到RNA聚合酶的β和β′亚基上[7,8], 在转录水平上

抑制了大多数基因的表达, 仅开放少数基因(如与氨

基酸合成相关的酶的基因)的表达. 与此同时, rRNA
和tRNA的合成受阻, 最终在全局水平上降低细菌的

代谢水平, 从而使细菌渡过难关. 当机体氨基酸水平

恢复后, 空载tRNA迅速负载, 取代了结合在核糖体A
位点的空载tRNA, 蛋白质合成得以继续. 目前, SpoT
蛋白如何感知饥饿压力并且合成ppGpp的分子机制

仍不清楚. 除氨基酸饥饿外, SpoT蛋白通路能够在大

多数生存压力及营养缺乏的情况下合成ppGpp. 有些

证据表明 , 除了在转录水平上调控基因的表达 , 
ppGpp也可以导致蛋白质的降解[9,10]. 在其他原核生

物中, ppGpp还参与了细菌对逆境的各种适应, 如细

胞生理变化(包括形态学和发育的变化)、致病性的变

化及次级代谢产物的合成, 其机制还有待于进一步

研究[11].  
在枯草芽胞杆菌(Bacillus subtilis)和某些革兰氏

阳性细菌中, 氨基酰-tRNA 合成酶基因、氨基酸生物

合成相关基因及转运蛋白基因的表达是由T box转录 
终止控制系统来调控的 [ 12,13]. 这些受调控基因的 5′ 
非翻译区有一段长度为 200~300 个核苷酸的保守序 
列和结构元件, 其中含有内部转录终止子和竞争性

抗终止子结构. 当机体感知到氨基酰-tRNA 合成酶或

氨基酸水平下降时, 相应的空载 tRNA 水平增加. 这
时, 空载 tRNA 可以作为调控分子来参与 T box 基因 
家族的转录抗终止. 它通过反密码子与 5′非翻译区的 
specifier 序列特异性的互补配对, 3′末端氨基酸接受 
臂与抗终止子的环区结合, 进一步稳定了抗终止子 
的结构, 并且阻止了竞争性终止子的形成. RNA 聚合

酶继续通过终止子区域, 从而转录出全长的 mRNA.  
在真核生物中 , 空载 tRNA也可以发挥调控作 

用. 当酵母菌(Saccharomyces cerevisiae)和哺乳动物

遭受氨基酸饥饿时, 空载tRNA结合并激活蛋白激 酶
——Gcn2p[14,15]. 该蛋白调控结构域的氨基酸序列与

组氨酸tRNA合成酶类似, 可以结合空载和负载(氨基

酰化)的tRNA. 然而, 只有在氨基酸缺乏时, 该结构

域结合空载的tRNA分子后, Gcn2p才被激活. Gcn2p
磷酸化eIF2(蛋白质合成的起始因子)的α亚基, 最终

导致在翻译水平上降低蛋白质的整体合成. Gcn2p首
先在酿酒酵母 (Saccharomyces cerevisiae)中被发现 , 
其同源物也存在于链孢霉(Neurospora crassa)和黑腹

果蝇(Drosophila melanogaster)中, 因此, Gcn2p可以作

为各种生物感知氨基酸饥饿的感应器. Gcn2p同时诱

导Gcn4p蛋白大量积累, 从而加速了细胞生存所必需

的氨基酸的合成[16]. Gcn4p是氨基酸生物合成的转录

调节因子, 在某些氨基酸饥饿时, 它可以激活 30 多

种与氨基酸生物合成相关的基因, 并参与 12 条不同

的通路[17]. 随后的研究进一步表明, 酵母中在缺乏葡

萄糖时, 也会被诱导产生大量空载tRNA. 这些空载

tRNA同样可以发挥类似的调控作用[18].  
以上事实充分说明, 当生物体面临外界某些营

养压力胁迫时, tRNA 通过脱氨基酰化, 转化为空载

tRNA. 这些空载 tRNA 作为调控分子参与机体内的

生物途径, 在全局水平上调控基因的表达, 从而使机

体能够在不利的环境下生存.  
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2  tRNA 逆行回核通路介导的基因表达调
控 

在真核生物中, tRNA 基因是由细胞核内的 RNA
聚合酶Ⅲ转录的. 原初转录产物经过一系列的加工

修饰后才能成为有生物功能的成熟 tRNA 分子. 转录

后加工主要包括以下步骤: (ⅰ) RNase P 切除 5′端 

leader 序列; (ⅱ) 内切酶和外切酶共同切除 3′端的 
trailer 序列; (ⅲ) 3′末端加 CCA 序列; (ⅳ) 在某些含 
有内含子的tRNA中, 内切酶首先切除内含子, 然后

由连接酶连接两个部分; (ⅴ) 碱基的修饰. 只有正确

加工的tRNA才能在细胞核中被相应的氨基酰-tRNA
合成酶氨基酰化[19,20]. 氨基酰化起到校对作用, 并且

有助于tRNA携带氨基酸顺利地转运出核[21,22].  
人们通常认为, tRNA的加工成熟步骤都是在细

胞核中完成的, 细胞质则是其行使蛋白质合成功能

的场所, tRNA由细胞核向细胞质的转运是单方向且

不可逆转的. 然而, 2005 年, Yoshihisa[23]和Hopper[24]

带领的两个研究小组对这种观点提出了挑战. 通过

采用荧光原位杂交技术(FISH), 他们证明了在酿酒酵

母中, tRNA能够在细胞核和细胞质中来回穿梭. 那么

tRNA由细胞质逆行回核的生物学功能是什么呢? 在
酵母中, 负责切除tRNA内含子的酶与线粒体外膜相

连, 因此, 其内含子的切除发生在细胞质中. 然而, 
研究表明, 不含内含子的成熟tRNA和切除了内含子

的tRNA均可被组成性的转运回细胞核. tRNA的这种

组成性转运回核也许是细胞核中的监控系统连续监

控tRNA完整性的一种方式. 对于那些空载的、没有功

能的tRNA, 则由核内的Trf4 poly(A)聚合酶复合物在

3′末端加poly(A)序列, 最终导致外来体介导的降解. 

通过这种方式, 机体可以及时阻止有缺陷的tRNA进

入到翻译系统, 确保蛋白质合成的精确性. Hopper等
人也认为, 细胞核是细胞质tRNA潜在的贮存池. 在
某些生理压力下, 如缺乏氨基酸时, tRNA能够对细胞

质中氨基酸的浓度有所响应. tRNA逆行回细胞核能

够在整体水平上有效地降低蛋白质在细胞内合成的

水平.  
最新的研究表明, tRNA逆行也存在于缺乏葡萄

糖的酵母中, 并且这种逆行是快速可逆的, 而且不需

要新的转录过程[25]. 更为重要的是, Shaheen等人[26]

在去除氨基酸的大鼠肝癌细胞系中也证实了tRNA的

逆行现象 , 并且当重新供给氨基酸后 , 细胞核的

tRNA又可以被重新释放回细胞质中. 因此, tRNA能

够根据机体的需要在细胞核和细胞质之间来回穿梭

是一个普遍存在的现象, 从而实现了tRNA对细胞整

体基因表达的转录后调控.  

3  成熟 tRNA 内切为半分子介导的基因表
达调控 

在正常的生理条件下 , 与mRNA的快速降解相

比, 成熟tRNA和rRNA是具有较长半衰期的高度稳定

的RNA分子. 然而, 当受到某些生存压力胁迫(如缺

乏营养)时 , 它们也会被切割降解 . rRNA占细胞总

RNA的 80%左右, 并且是机体内潜在的营养储存仓

库 . rRNA的降解一方面降低了蛋白质的合成速率 , 
另一方面也释放了营养储备[27]. tRNA成熟体的稳定

性在于: (ⅰ) 高度复杂的二级和三级结构; (ⅱ) 与氨

基酰-tRNA合成酶、延伸因子及核糖体的暂时结合; 
(iii) 3′末端受氨基酰化的保护, 从而不被外切酶降解. 

然而, 自从研究RNA代谢以来, 人们就认识到, tRNA
成熟体在合成缺陷或在某些不利的内外压力胁迫下

可以被切割降解[27~29]. 近年来, 越来越多的证据表明, 
某些成熟tRNA的切割及降解不是细胞内偶然的、无

意义的过程. 相反, 它们可以在各个水平上以不同的

方式调控生物体内基因的整体表达, 对其生物学意

义的研究将进一步补充tRNA的调控网络.  

2005 年 , Lee和Collins[30]在鉴定四膜虫 (Tetra- 
hymena thermophila)非编码RNA的过程中, 意外地发

现: 当四膜虫缺乏必需氨基酸时, tRNA成熟体可以被

某些未知的内切酶切割成长度为 30~35 nt左右的片

段, 并且这些分子在一开始缺乏氨基酸时大量积累, 
在 3 h后丰度最高. 序列分析表明, 发生切割的位点

均位于tRNA三叶草二级结构的反密码环处, 因此这

类分子被命名为“tRNA半分子(tRNA halves)”. 虽然

发生切割的tRNA仅占成熟tRNA的一小部分, 但这种

现象却存在于几乎整个tRNA家族. 此外, 发生切割

的tRNA是那些没有氨基酰化的tRNA. 内切酶切割后, 
随着饥饿时间的延长, 外切酶继续降解半分子, 从而

清除了机体内空载的tRNA. 与高等动物类似, 四膜

虫需要外源的 10 种必需氨基酸. 在其培养基中只要

缺乏任何一种必需氨基酸, 就可以诱导tRNA半分子
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的出现; 与之相反, 培养基中非必需氨基酸的缺乏则

不能诱导tRNA切割成半分子. 此外, 蛋白质合成抑

制剂——放线菌酮能够抑制tRNA半分子的产生.  
类似tRNA成熟体内切的现象曾经在大肠杆菌中

报道过: 大肠杆菌在应激过程中, 质粒编码的大肠菌

素(colicin)会在tRNA成熟体的反密码环处切割为半

分子 [31,32]. 然而, 与四膜虫中tRNA半分子的产生不

同: (ⅰ) 大肠杆菌中的大肠菌素对tRNA的切割有专

一性 , 如大肠菌素  E5 仅切割 tRNATyr,  tRNAHis, 

tRNAAsn, tRNAAsp, 大肠菌素D仅切割tRNAArg的几个

等受体, 而在四膜虫中, 这种切割几乎发生在所有的

tRNA成熟体中; (ⅱ) 经tBlastn软件比对, 在大肠杆

菌中参与切割的酶并没有在四膜虫中找到同源物 . 
Lee等人 [30]推测, 四膜虫中成熟tRNA切割为半分子

并随后降解, 也许是机体清除空载tRNA的一种方式, 
从而确保了翻译的效率和精确性. tRNA半分子也许

还可以作为信号分子来抑制空载tRNA的功能.  
tRNA半分子并不是四膜虫特有的, 它们也被证

实存在于其他原核和真核生物中 .  天蓝色链霉菌

(Streptomyces coelicolor)是一种生活在土壤中的革兰

氏阳性菌. 自然环境下, 营养缺乏通常导致一系列复

杂的形态学的分化过程, 包括形成气生菌丝和孢子

链, 并且合成多种抗生素和次级代谢产物. 这些过程

是紧密调控的, 并且部分是由bld和whi基因调控的. 
大多数bld和whi基因编码调控蛋白质. 然而, 它们的

下游靶分子及诱导其表达的信号目前还没有被完全

阐明 [ 33]. 为了研究参与该过程的调控小RNA, 2008 
年, Haiser等人 [34]意外地发现, 在天蓝色链霉形态和

生理分化的过程中, 成熟tRNA分子也在反密码环处

被内切为半分子, 并且这种切割是培养基依赖性的, 
即仅在诱导孢子的培养基MS/MM中, 而不在丰富培 
养基 R2YE 中发生. 这些 tRNA 半分子在 24 h 出现, 
并且丰度最高, 随着培养时间的延长而逐渐降解. 在
bld 突变株中, tRNA 半分子的表达谱与野生株不同, 
而在 whi 突变株中, 半分子的表达谱与野生株类似. 
与 Lee 等人的发现不同, 虽然几乎所有的 tRNA 都可

以产生半分子, 但切割通常发生在密码子使用频率

较高的 tRNA 中. 由于天蓝色链霉菌可以合成所有 20
种氨基酸, 因此, 减少氨基酸并不能引起 tRNA 半分

子的积累. 此外, 严紧反应(stringent response)或者抑

制核糖体功能也不能诱导 tRNA 半分子的产生.  
最近, Jöchl等人[35]在烟曲霉(Aspergillus fumiga-

tus)中也发现了类似的切割现象. 烟曲霉是自然界中

普遍存在的丝状腐生真菌, 是曲霉中最常见的一种, 
也是临床上较为重要的条件致病性真菌. 在烟曲霉

孢子形成的过程中, tRNA半分子在孢子诱导 6 h时产

生, 并且在 24 h丰度最高. 随着诱导时间的延长, 半
分子的丰度在 48 和 72 h显著降低, 当孢子形成后完 
全消失. 在这一过程中, 也许某些外切酶的活性增加,  
从而导致半分子的降解. 当孢子完全形成后, 成熟 
tRNA 的水平也降低. 但随着孢子的萌发, 成熟 tRNA
丰度逐渐增高, 直至菌丝生长 9~15 h 时水平最高. 以
上两个研究更进一步地表明, tRNA 成熟体内切为半

分子并不是没有意义的随机降解现象. 由于孢子是

一种代谢相对不活跃的静止状态, 在孢子形成过程

中, 成熟 tRNA 被切割为半分子, 从而减少了参与蛋

白质合成的 tRNA 的数量, 最终导致蛋白质合成速率

的下降.  
此外, tRNA半分子也可以产生于受到某些压力

胁迫的哺乳动物细胞中[36]. Thompson等人[37]也证实

了在受氧压胁迫的酿酒酵母中, 成熟tRNA分子也会

发生类似的切割. 值得注意的是, 这种现象还存在于

受氧压胁迫的植物及人类细胞中, 这也意味着成熟

tRNA内切为半分子是真核生物对氧压的普遍反应. 
虽然在特定的生理条件下, tRNA 成熟体可以在

反密码环处被内切, 切割产物统称为 tRNA 半分子, 
但是在不同的生物中, 仍存在某些细微的切割差别. 
如大肠杆菌的大肠菌素 E5 在反密码环的 34 和 35 位

之间精确切割; 大肠菌素 D 则在 38 和 39 位之间精确

切割; 在烟曲霉中, 切割发生在反密码子的第 3 个核

苷酸之后; 而在四膜虫、天蓝色链霉、酵母及动植物

细胞中, 切割并没有严格的位点特异性, 可以发生在

反密码环的整个区域中(表 1). 提示在不同的生物中, 
成熟 tRNA内切为半分子可能是由不同的内切酶负责

的. 它们可能识别成熟 tRNA 保守的二级结构或特异

的位点. tRNA 半分子产生的机制及生物功能的阐明

将为 tRNA 调控途径的多样性提供全新的证据.  

4  tRNA切割为 sitRNA介导的基因表达调控 
贾第虫(Giardia lamblia)是一种呈全球范围分布

的人畜共感染的肠道病原微生物[38]. 它的整个生活
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史中有两种细胞形态: 营养性的滋养体和具有感染

性的包囊. 当滋养体随粪便释放到宿主之外的逆境

中时形成包囊, 停止细胞增殖但仍保持较低水平的

生理代谢, 其代谢水平仅为滋养体的 10%~20% [38,39]. 

贾第虫在分类地位上介于原核和真核生物之间, 是最

原始的真核生物之一. 贾第虫也是一种重要的单细胞

真核模式生物[40].  
最近, 本实验室在研究贾第虫包囊化特异表达

的非编码RNA的过程中, 意外地发现了一类长度约

为 46 nt的小分子RNA[41]. 这类小RNA稳定存在于包

囊诱导 24 h后的贾第虫中, 并且丰度很高, 在溴化乙

啶染色的凝胶中能被直接观察到. cDNA序列分析结

果表明 ,  这些分子不是细胞内R N A的随机降解 
片段, 97%的序列来自于成熟 tRNA 的 3′部分, 且切割 
位点均位于 tRNA 反密码环左臂 ,  因此被命名为  
sitRNA (stress-induced tRNA-derived RNAs). tRNA 切

割为 sitRNA 的现象普遍存在于贾第虫的整个 tRNA
家族, 而不是某些 tRNA 所特有的现象. 与前人发现

的 tRNA 半分子不同, sitRNA 在包囊诱导初期(3 h)便
开始迅速积累, 随着培养时间的延长它们并不逐渐

趋于降解, 而是在整个包囊形成过程中稳定表达, 在
24 h 处达到最高丰度. 这一现象暗示 sitRNA 在贾第

虫包囊化中起着重要的作用. 包囊化是贾第虫对外

界恶劣条件所做出的一种适应生存的反应, 其他逆

境胁迫是否也能诱导 sitRNA 产生？检测了低温、高

温及缺血清培养等胁迫条件下的滋养体细胞, 发现

均可诱导 sitRNA的产生. 尤其在血清减少后, sitRNA
在很短的时间内即可出现, 并且随着饥饿时间的延

长, 成熟 tRNA 及 sitRNA 逐渐被降解, 而此时, 大量

的 tRNA 半分子在细胞中积累. 尽管低温、高温及减

少血清不能诱导贾第虫形成包囊, 但它们与包囊化

过程的一个共同特点是机体的整体代谢水平显著下

调. 与 tRNA 半分子不同, sitRNA 在贾第虫应激过程

中稳定存在, 并且当压力撤除后, sitRNA 又可以消 
失. 因此推测, tRNA 在应激过程中被切割成 sitRNA
分子与细胞基因表达整体水平下调有关, 从而使贾

第虫在胁迫条件下维持相对较低的代谢水平. 本研

究结果提示, sitRNA 的产生是贾第虫包囊化及对逆

境所作出的一种普遍反应. 
是否所有生物都能够产生 sitRNA 应对突发的生

理和外界环境的变化？这是一个值得深入探讨的问题. 
目前, 除贾第虫外, 在其他生物中尚未发现 sitRNA. 
因此, 贾第虫可作为研究生物应对不利环境和适应

性机制的良好模型. 进一步研究贾第虫 sitRNA 加工

的过程及生物学功能将有助于阐明原生动物维持生

活周期以及对逆境做出快速和恰当反应的机制. 

5  结语 
tRNA 是一类古老的生物分子, 其主要的生物学

功能是在遗传信息的传递过程中发挥“适配器”的功

能. 然而, 越来越多的实验证据表明, tRNA 并不是被

动的把氨基酸转运到正在延伸的肽链上, 它们可以

在机体的应激过程中主动地发挥调控作用(图 1). 
tRNA 是细胞中丰度最高的小分子 RNA, 并且直接关

系到蛋白质的合成效率, 这使得它们可能成为一类

良好的与细胞整体代谢相关的基因表达调控分子 . 
在不同的生理或应激条件下, tRNA 可以通过不同的 

 
表 1  各种生物的 tRNA 切割现象 

物种 诱导 tRNA 切割的因素 切割特异性 切割位点 产物长度 内切酶 功能预测 

tRNATyr, His, Asn, Asp 34 和 35 位之间 colicin E5 大肠杆菌[31,32] 压力诱导信号 
tRNAArg 同功受体 38 和 39 位之间 

 

colicin D 
干扰蛋白质合成,  
导致细胞死亡 

四膜虫[30] 必需氨基酸饥饿 所有的 tRNA 反密码环区 30~35 nt 未知 清除空载 tRNA 或 
信号分子 

天蓝色链霉[34] 细胞分化 所有的 tRNA 反密码环区 30~35 nt 未知 与代谢相关 

烟曲霉[35] 细胞分化  反密码子第 3 个 
核苷酸之后 

 未知 下调蛋白质合成 

哺乳动物细胞[36] 多种逆境  反密码环区 35~37 nt 血管生成素 参与细胞应激反应

酵母、植物、 
人类细胞[37]

氧压  反密码环区或 
反密码环附近 

~40 nt 未知 作为信号分子 
抑制翻译 

贾第虫[41] 包囊化和其他逆境 所有的 tRNA 反密码环左臂 ~46 nt 未知 下调全局基因表达
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图 1  tRNA 在应激反应中的调控作用 
 

方式来调控基因的表达. 当原核和真核生物面临营

养缺乏, 尤其是必需氨基酸缺乏时, 空载 tRNA 作为

效应分子参与机体对逆境的应激反应, 在转录和翻

译水平上调控基因的表达. 当营养剥夺时, tRNA 通 
过逆行回细胞核, 在转录后水平上调控基因的全局

表达. 在这两种情况下, tRNA 只是通过改变其负载

水平来实现对基因表达的精细调控 , 细胞内完整

tRNA 分子的总体水平保持恒定. 然而, 在某些生理

压力和分化过程中, tRNA 可以被特定内切酶加工成

半分子或 sitRNA 分子, 直接影响到细胞内 tRNA 的

整体水平, 并可迅速产生高浓度的效应或信号分子, 
代表了一种更为直接和重要的调控方式. 虽然在不

同的生物中 tRNA 的切割有位点特异性, 但对贾第虫

这种最原始的真核生物的研究提示我们, tRNA 的切

割是生物应对特定生理或环境压力而普遍存在的现

象. 对 tRNA 加工机制以及切割产物的生物学功能的

研究将进一步揭示由小分子非编码 RNA 介导的新的

基因调控网络及机制. 
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