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现代农业企业在保障和提高食品、饲料、纤维和燃料的生产、质量和数量方面发挥着至关重要的
作用。人们对化学农药对健康和环境造成影响的日益关注，促使该行业寻求替代性和更环保的方
案。在过去的几年中，RNA干扰（RNAi）过程被认为是一种非常有前景的新方法，可作为化学和
生物害虫防治剂、植物保护剂等叶面喷施、土壤或种子处理的补充。基于RNA的活性成分（AI）
具有独特的作用方式，可以通过基因修饰（GM）和生物防治两种途径来实现。由于基于RNA的
AI可利用自然过程来发挥控制作用，同时它们具有高度选择性，降低了非目标生物（NTO）的风
险，因此基于RNA的AI有望提供未来作物保护剂所需要的选择性和可持续性。本文讨论了基于
RNA的生物防治的替代方案在作物保护中的优势和局限性，以及RNA生物防治科罗拉多马铃薯甲
虫（CPB）、玉米根虫（CRW）和大豆臭虫（SSB）的最新研究进展。在实现各种基于RNA的产品
及其广泛使用和应用的道路上，仍然存在许多挑战。尽管如此，我们仍可预期到，基于RNA的AI
将成为有价值的新工具，以补充当前的农作物保护解决方案。
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1. 引言

现代农业企业在保障和提高食品、饲料、纤维和燃

料的生产、质量和数量方面发挥着至关重要的作用[1]。
全球农业企业目前提供杀虫剂、除草剂、杀菌剂和生物

技术产品，并在研发方面进行了大量投资，这有助于提

高公众对充足供应高质量食品和农业可持续性的期望。

该行业也在应对各种全球性挑战，如人口增长、热量消

耗增加、全球环境压力增加、监管环境的变化以及对现

有活性成分（AI）和性状的抗性发展。

近年来，人们日益担心化学农药对人类健康和环境

造成影响，促使该行业寻求替代解决方案，从而对生物

害虫防治剂的需求增加[2−4]。2016年生物农药市场价

值28.3亿美元，预计到2022年将增至66.0亿美元，在预

测期内复合年增长率（CAGR）为15.43% [5]。
生物制品主要类别有：

• 微生物，如细菌、病毒、原生动物病毒或真菌，

直接应用于植物；

• 大型生物，通常是活的有机体，如有益的昆虫和

线虫；

• 信息化学物质，如信息素；

• 植物提取物。
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除此之外，最近已经确定了RNA干扰（RNAi）过

程是一种非常有前景的方法，可作为化学和生物作物保

护剂、植物保护剂的叶面喷雾、土壤或种子处理的补充。

改良的品种、性状以及化学、生物作物保护剂的正确组

合是确保未来可持续农业发展的关键。

2. RNAi 的技术背景

RNAi是一种自然机制，存在于所有真核生物（包

括昆虫）中，它受序列特异性靶向的驱动，导致信使

RNA（mRNA）降解[6]。通常认为RNAi是一种防御机

制，可以抵抗病毒[7]以及影响基因组DNA完整性的可

移动遗传因子（如转座子）。RNAi途径在许多生物体中

也被用来调节蛋白质水平[8,9]。自RNAi被发现以来，

它已成为实验室广泛使用的工具，用于研究基因功能

[10,11]。除了用于细胞和遗传研究外，人们还强调了利

用RNAi作为分子治疗剂和作物保护剂的潜力[6,12−15]。

在昆虫体内，RNAi过程是由与特定mRNA互补的双

链RNA（dsRNA）触发的。dsRNA可以由细胞内部合

成，也可以是能被细胞吸收的外源RNA（图 1）。接下

来，dsRNA被一种名为DICER的核糖核酸酶切割成

21~25 bp的短核苷酸片段。这些短的RNA片段即可触

发mRNA降解。这些小的RNA片段被进一步整合到名

为RISC（RNA诱导沉默复合体）的多蛋白复合物中，

并被解离成单链。RNA双链的一条链（引导链）与具

有RNase活性的蛋白质Argonaute结合，并通过同源碱

基配对与互补靶mRNA结合，Argonaute切割结合的

mRNA，导致其降解。由于整个过程依赖于精确的互

补序列识别，因此只有与相关小干扰RNA（siRNA）

同源的mRNA受到干扰，这体现了RNAi的高选择性。

在缺乏合适的mRNA的情况下，相应蛋白质的从头合

成停止，最终缺少蛋白质导致生物体产生相应的功能

缺陷表型。对于某些昆虫物种，通过取食dsRNA即可

触发RNAi效应，使相应mRNA系统性降解，并导致相

应蛋白质产物减少。在蛋白质产物对昆虫的生活力和

生存至关重要的情况下，RNAi可导致昆虫的发病或死

亡，这是将dsRNA用于昆虫防控和作物保护的指导原

则。目标基因能否适用于昆虫防控，取决于其在重要

代谢过程中的作用，以及对应蛋白质产物在表达时的

临界阈值和半衰期。

3. 基于 RNA 的解决方案在农作物保护中的现状

十多年来，RNAi在农业领域中的应用潜力已经得

到了广泛认可[17]。RNAi的早期应用实例包括抗木瓜

病毒[18]和抗李子病毒[19]的产生，以及迟熟番茄发育

[20]。如今，许多学术团体和农业综合企业，如先正达、

拜耳、科迪华、巴斯夫等，正积极寻求RNAi在保护农

作物免受各种昆虫侵害方面的成功应用。尽管现如今在

使人们理解这种方法的潜力和局限性方面取得了很大进

展，但是市场上与RNAi相关的产品数量十分有限。目

前，杀虫RNAi最先进的应用途径（涉及商业部署和监

图1. （a）RNAi的分子机理；（b）利用RNAi进行昆虫防治的原理。DICER：核糖核酸酶的名称；RISC：RNA诱导沉默复合体；siRNA：小干扰
RNA。*：多核苷酸长度为21~24个碱基。
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管评估）是通过基因修饰（GM），利用一个解除管制

的转基因作物，在植物体内产生昆虫特异性dsRNA作

为PIP，特异性杀死玉米根虫（CRW）和玉米根萤叶甲

（Diabrotica virgifera virgifera）。该产品名叫SmartStax 
Pro，它包含一个靶向Snf7基因的dsRNA，可减少高

CRW密度下的根损伤并延长Cry3Bb1和Cry34Ab1/Cry-
35Ab1的耐用性[21]，但是该产品尚未上市。可以预期，

在RNAi的转基因应用领域将有重大的竞争，重点是具

有巨大潜在市场规模的作物的害虫，以抵消与解除转基

因产品管制有关的高开发成本和管理成本。

幸运的是，dsRNA AI也可以在局部使用，随后将

在敏感性昆虫中引发效应[17,22]。一个关键的要求是昆

虫通过取食方式摄入AI，因为dsRNA介导的控制可仅

仅通过接触途径实现并未得到证实。因此，利用现有的

农事活动对dsRNA AI进行喷洒，使害虫取食处理过的

作物，是一种可行的控制昆虫途径。许多学术团体、政

府和工业企业都在采用这种方法[23]。这种方法的主要

优势包括：能够快速应对不断变化的虫害压力、具有解

决重要但利基的市场问题的潜力、使得原本在某些作物

中不可使用的转基因技术变得可行，以及降低当前的监

管成本。

常见的一些害虫种类对dsRNA介导控制的内在敏感

性差异很大，迄今为止，通过取食摄入AI来防控鞘翅

目昆虫，已得到最广泛的验证和表征[17,24]，然而，在

田间环境中通过局部施用而获得的可处理性并不适用于

所有甲虫类物种。这种易感性的变化可能源于多种因

素，包括行为、物理位置（如植物内部或土壤中的幼

虫）以及昆虫细胞对AI缺乏适量的吸收。在实验室和

温室条件下，半翅目昆虫也表现出易感性[25,26]，且与

鞘翅目昆虫相比，可观察到的反应具有更大的变异性

[27]。遗憾的是，鳞翅目昆虫作为最具破坏性的昆虫目

之一，一直特别难以通过基于RNA的方法进行控制。尽

管许多文献都已经表明，RNAi介导的基因敲除是可行

的，并且在某些情况下会导致害虫的低死亡率[28]，但

是dsRNA引发的反应仍存在缺乏稳健性和一致性等问

题。由于可能存在潜在的解决这些问题的方案，所以鳞

翅目昆虫的防控仍然是一个热门的研究领域。通过尝试

应用新的dsRNA方法防控这些昆虫的报道出现了一定

的规律性[29,30]。RNAi效应特征不明显的害虫种类（相

对较小的研究工作）包括臭虫[31]、蚜虫[26]和食草螨

[32]。有趣的是，有报道称：利用dsRNA开发了一种针

对蜂寄生的瓦罗螨的控制程序[33]。

4. 基于 RNA 的生物防治在农作物保护中的优
势和局限性

基于RNA的生物防治为农作物保护提供了一种新

颖的产品，与传统的以化学品保护农作物的方式不同，

它们的巨大潜力来源于其他方式。正如上面提到的，与

目前使用的农作物保护产品相比，dsRNA防控提供了

一种完全不同的作用方式，适合在有害生物综合治理

（IPM）中使用，以延迟或降低害虫对现有化学治理方

案产生的抗性。与传统的保护农作物的化学品类似，新

型的基于RNA的生物防控方法将从这种IPM系统中受

益，因为生物防控无法对耐药性的发展产生免疫[34]。
由于特定基因序列存在靶向性机制，使实现更高水平

的选择性成为可能，这与传统化学防控的方法完全不

同，甚至可实现对某种单一物种的选择性控制，同时

保持害虫防治剂对来自密切相关属的其他物种不起作

用[如图2所示，两种鞘翅目害虫——科罗拉多马铃薯甲

虫（CPB）和芥菜叶甲虫（MLB）之间的选择性]。这

种选择性，以及许多动物对dsRNA普遍存在的摄取障

碍，可能使基于RNA的生物控制有更具吸引力的安全

性，并显著降低包括有益昆虫在内的非靶标生物（NTO）

的风险。然而，这种高选择性是有代价的，因为它具有

降低固有有害生物谱的潜在效果，这可能会限制可寻址

的农学用途。

RNA分子是由多核苷酸组成的，具有不稳定性，尤

其在土壤等恶劣环境中，因此dsRNA是可生物降解的；

分解产物（即单个核苷酸）大量存在于一切生物环境中，

且长期以来被证明可安全食用。然而，当针对这种恶劣

图2. RNAi选择性设计示例。用两个物种同时具有的一个保守靶基因
的dsRNA片段处理了两个亲缘关系密切的叶甲CPB和MLB。单一
片段仅在本地甲虫中有效，而CPB和MLB片段的组合在两者中均
有效。
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环境中存在的有害生物时，这种极端的不稳定性可能是

一个严重的障碍，因为它需要一定的配方来平衡dsRNA

最终被降解的不稳定性和保持足够的杀虫活性。在较温

和的环境中，如在叶子表面，测试表明复配的材料在田

间具有足够的光稳定性和耐雨水冲刷性，这为该产品的

商业化提供保障。

dsRNA防控的下游产品PIP具有许多与它相同的优

点，同时也受到与局部应用dsRNA相同的许多限制，关

键的区别来源于生产方式。最大的不同是，产生dsRNA

分子的转基因植物实际上将从其他系统存在中获益，而

目前为止，这是局部应用dsRNA无法获得的。这意味着

AI不受农作物环境中存在的许多降解因素的影响，并且

在整个植物生命周期中可对其进行保护，而无需喷洒

农药。然而，这种方法同时也伴随着巨大的挑战。相

对来说，最大的缺点是，添加剂和共制剂的存在可以

使局部应用的dsRNA受益，这些添加剂和共制剂旨在

保护dsRNA免受核酸酶的影响[36,37]，这是解决具有

高度降解的肠道环境的顽强害虫的关键点，而且这也

是通过转基因技术的应用不容易实现的。表1总结了基

于RNA的治理方案在植物体内与植物体外应用的优势

和局限性。

5. 基于 RNA 的生物防治在农作物保护中的
应用

目前，学术界和工业界正在开展大量研究工作，以

确定针对商业作物有害生物物种的基于RNA的控制

方法[23]。本节示例了一些以RNA为基础的生物防治

CPB、CRW和SSB的最新研究进展。

植物体外应用基于RNA的生物防治的一般原理如

图3所示。将dsRNA生物防治产品喷到植物上；当害虫

取食植物时会同时摄入防治产品，并被害虫的细胞吸

收。一旦进入细胞， RNAi过程就会被触发来阻止目标

害虫中必需蛋白质的合成，最终在害虫对作物造成过多

损害前控制它。一旦害虫得到控制，这种植物就会成熟，

并生产作物。如果设计强调选择性，基于RNA的生物

防治还可以降低对非目标昆虫的威胁（图3）。

5.1. 对于 CPB 的防治

CPB (Leptinotarsa decemlineata)是一种受到广泛关

注的害虫。这种以马铃薯为食的贪婪害虫是通过基于

RNA的生物防治进行控制的理想物种，因为它对RNAi

效应具有高度敏感性和有效性。CPB幼虫和成虫栖息于

植物表面，并损害这些植物，好在叶面易于处理，且容

易被食用。通过实验室水平的检测（包括体外和植物体

上）得到害虫死亡率和植物保护情况，结果表明，上述

特点使生物防控非常有效。先正达公司内部对此实验做

了进一步的研究，并已成功地将这种实验室水平的害虫

防治转化为田间防疫，如图4所示。

用田间试验中使用的对CPB有效的dsRNA进行

NTO筛选，结果显示了极好的安全性和靶标选择性

（图 5）。可以从以下网站访问对CPB有效的dsRNA方法

的数据集：http://opendata.syngenta.agroknow.com/rna。

5.2. 对于 CRW 的防治

先正达公司还在努力将CPB研究计划的成果扩展到

其他害虫，虽然针对CRW的转基因应用正在积极进行

（目前有一种产品上市），但在某些市场和地区（如欧

洲），可喷洒的应用方法可能会更有利。基于RNA的土

壤害虫生物防治面临着严峻的土壤环境挑战。如果要与

目前市场上销售的化学药品的功效相当，RNA防治剂

必须在原地维持数周的生物有效性。但是，土壤中的生

表1 基于RNA的治理方案在植物体内与植物体外应用之间的优缺点

Category
Application

In planta (PIP, GM) Ex planta (spray application)

Advantages • Systemic presence/expression
• Season-long presence possible
• No spraying needed
• Protection from environmental degradants (e.g., RNases)

• Lower development costs
• Formulation can increase stability and bioavailability
• Adaptation of application rates
• Application on multiple crops/varieties

Disadvantages • Higher development cost
• Not possible to change properties via co-formulation
• Application rates fixed
• Only possible in crops where GM is feasible/acceptable

• AIs only present on the surface
• Requires spraying
• May need multiple applications to cover whole season
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物环境含有大量的微生物和核酸酶，可导致未受保护的

dsRNA迅速降解。先正达公司利用其在AI制剂中的经

验来提高dsRNA生物防治在恶劣环境中的稳定性，从而

显著改善了AI在土壤中的稳定性，如图6所示。

5.3. 对于 SSB 的防治

另一个研究项目的防治目标是大豆臭虫，已证实大

图3. 基于RNA的生物防治在作物保护中的应用。

图4. 2015年，通过局部应用dsRNA来防治CPB的田间试验。马铃薯田遭受CPB的严重侵害。与化学控制标准相当的商业化合理应用以保护植物。
（a）基于RNA的生物防治处理试验田；（b）附近未经处理的对照试验田。

图5. 在CPB上测试的CPB dsRNA对其他昆虫物种和益虫的选择性示例。*：文献中显示的对dsRNA介导的RNA干扰有反应的物种。

豆害虫对dsRNA生物防治具有先天的易感性，然而在生

物学和进食行为方面，也明确了需要克服的特定挑战。

为了确保大豆害虫可以经口摄入防治药品，dsRNA必

须在害虫产生的大量的唾液核酸酶中存活[38]，且刺吸

式口器害虫（如臭虫）与咀嚼式口器害虫（如CPB）相

比，本身取食的含喷洒药物的叶片较少，综合以上事实

考虑，在这些条件下引发RNAi效应是一个巨大的挑战。
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这是先正达公司应用配方专业知识以提高基于RNA的

生物防治的稳定性和可用性的另一领域。我们尝试用特

定dsRNA处理大豆植物，以保护其免受臭虫之类的害虫

的侵袭，如图7所示。

6. 总结与展望

最近的研究表明，基于RNA的生物防治正在成为

现有作物保护库中极有价值的新兴方式。它们具有独特

的作用方式，可以通过基因改造和生物防治两种方法实

施，且有望在IPM系统中发挥重要作用，这一点已通

过解除管制和销售首个基于RNA的玉米PIP商品得到了

明确的证明。随着监管机构和社会施加越来越大的压

力，以反对现有的广谱化学防治，这种发展对于农户

来说，是一个巧合的机遇。人们期望未来的杀虫剂具

有选择性和可持续性，而基于RNA的AI满足了这种要

求，由于它们利用了自然过程来发挥控制作用，并且

具有极高的选择性，从而降低了NTO的风险。在实现

基于RNA的产品的推广及其广泛使用和应用的道路上，

仍然存在许多挑战，包括与传统化学药品防控相比，基

于RNA的产品控制速度相对较慢，以及在不同虫害群

体中响应水平的变化等。尽管近年来取得了长足进步，

但具有成本效益的大规模生产仍是一个挑战，具有成本

效益的大规模生产仍然是一个难题。然而，可以预期的

是，基于RNA的AI将成为有极高价值的新工具，以补

充当前的农作物保护解决方案库。
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