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摘要：干扰素刺激基因(Interferon-stimulated genes，ISGs)作为由干扰素(Interferons，IFNs)诱导表达的基

因，在宿主抵抗病毒感染的过程中发挥着至关重要的作用。越来越多的研究表明，ISGs 能够靶向病毒

复制的不同阶段进而抵抗病毒感染。由于 ISGs 成员众多，且各自的结构及其在细胞中的定位也各不相

同，这决定了 ISGs 在宿主体内以不同机制来发挥抗病毒作用。本文将简要介绍 IFNs 如何通过 JAK-STAT

通路调控 ISGs 的表达，并归纳和讨论不同 ISGs 家族蛋白较为典型的抗病毒机制。 
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固有免疫是生命进化选择的必然结果，它是

机体抵抗病原体入侵后产生的第一道屏障，而干

扰素(Interferons，IFNs)介导的抗病毒作用是其中

极为重要的环节。1957 年，Isaacs 与 Lindenmann

最先定义了 IFNs，意为由细胞产生的、能够干扰

流感病毒感染的物质[1]。IFNs 是一种分泌型蛋白，

由细胞识别病原相关分子模式(Pathogen-associated 

molecule patterns，PAMPs)诱导产生[2]。IFNs 产生

后与细胞表面的 IFNs 受体相结合，进而启动下游

JAK-STAT 信号通路，并诱导大量干扰素刺激基因

(Interferon-stimulated genes，ISGs)的转录。随着

IFNs 研究的不断深入，研究者最终解析了 IFNs

是如何通过 JAK-STAT 通路调控 ISGs 的表达。但

是各种 ISGs 的抗病毒机理还有待深入研究[3]。 

不同病毒感染后会导致宿主体内各种基因表

达发生改变，使宿主呈现不同的生理状态。病毒

侵入机体后，通过诱导 I 和 III 型 IFNs 刺激机体

细胞产生成百上千种 ISGs，进而发挥抗病毒作用。

ISGs 所表达的蛋白不仅能够直接抑制病毒的复

制，而且能够反馈调节 IFNs 的表达量间接发挥抗

病毒作用[3]。现有大量研究报道了多种 ISGs 蛋  

白以及多个 ISGs 家族蛋白的抗病毒作用及相关 

机制，结果表明，不同的 ISGs 能够对病毒从入侵

到释放的多个阶段产生抑制作用。本文将简述

ISGs 的诱生机制，并着重叙述 ISGs 的各种抗病毒

机制。 
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1  ISGs 的诱导产生 

IFNs 能够通过细胞表面受体非常快速地将

信号传递至细胞内部，诱导 ISGs 的表达，发挥

抗病毒作用。根据 IFNs 的受体可将其分为 3 类，

即 I、II 及 III 型 IFNs。不同种类的细胞因其具体

功能不同，可分泌不同类型的 IFNs，并通过不同

的信号转换途径激活各自的 ISGs 体系[4–5]。因而，

IFNs 对 ISGs 表达的调控及其产物的生物学功  

能和抗病毒活性是研究 IFNs 抗病毒机制的核心 

内容。 

IFNs 通过 JAK-STAT 通路将胞外信号传递至

胞内后诱导 ISGs 转录。在没有 IFNs 刺激的情况 

下，酪氨酸激酶(Janus kinases，JAKs)以无活性的

状态围绕在 IFNs 受体周围，一旦 IFNs 与其受体

结合后，JAKs 被激活。激活的 JAKs 使转录因子

STAT (Signal  t ransducer  and ac t iva tor  o f 

transcription)的酪氨酸发生磷酸化，活化的 STAT

从 IFN 受体周围离开并进入细胞核调控 ISGs 的表

达。例如 I 型和 III 型 IFNs 的信号能够使 STAT1

与 STAT2 发生磷酸化形成异源二聚体，再与 IRF9 

(Interferon-regulatory factor 9)结合形成复合物

ISGF3 (Interferon-stimulated gene factor 3)。ISGF3

能够入核并结合到 ISGs 的上游序列干扰素刺激应

答元件(Interferon-stimulated response elements，

ISRE)上，诱导 ISGs 大量转录(图 1)。IFN-γ 与细 

 

 
图 1.  I 型与 III 型干扰素激活胞内的 JAK-STAT 通路示意图(改编自参考文献[6]) 

Figure 1.  Activation of the JAK-STAT pathway by types I and III IFNs (adapted from reference [6]). When IFNs 
bind to their receptors, the JAKs are activated and phosphorylated. And the phosphorylation of JAKs leads to the 
recruitment and phosphorylation of STAT1 and STAT2, which induce them to dimerize. The heterodimer in turn 
recruits IRF9 to form ISGF3. And ISGF3 translocates to the nucleus, where it can regulate the genes expression. 
IFNs: Interferons; JAKs: Janus kinases; STAT: Signal transducer and activator of transcription; IRF9: 
Interferon-regulatory factor 9; ISGF3: Interferon-stimulated gene factor 3.  
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胞表面的受体结合后，激活 JAKs，引起 STAT1

发生磷酸化并形成同源二聚体，进入细胞核后激

活 GAS (Gamma-activated sequence)元件，诱导

ISGs 的表达[6]。而 STAT2 还可以与 IRF9 形成复

合物，直接入核并调控 ISGs 的转录[7]。 

2  ISGs 的抗病毒作用 

IFNs 现已被用于治疗病毒性疾病。ISGs 作为

IFNs 抗病毒的主要执行者，其研究价值不言而喻。

ISGs 表达的蛋白涵盖极广，种类繁杂，且具有多

种生物学活性，难以简单地通过结构或功能对其

进行全面地分类。病毒的复制周期主要包括入侵、

脱壳、复制、装配以及释放阶段，而目前的研究

显示，ISGs 能够有效靶向病毒复制周期的各个阶

段，抑制其复制，从而实现抗病毒作用。因此，

本文将以 ISGs 所针对的病毒复制的不同阶段对

ISGs 进行分类整理，并以其中几个主要的 ISGs

家族为例对 ISGs 的抗病毒功能及相关机制进行

阐述。 

2.1  针对病毒的入侵阶段 

2.1.1  抗黏病毒蛋白(Mx)：Mx 是第一个被发现具

有抑制病毒入侵功能的 ISG 蛋白，在人体内该家

族编码 Mx1 和 Mx2 两种蛋白。最初证实，Mx1

能够在病毒侵入机体后，阻碍其核酸进入细胞后

的早期转录[8]。随着研究手段的丰富，发现该家族

蛋白与动力蛋白(Dynamin)家族的蛋白结构上高

度相似[9]，而 Mx1 的抗病毒能力高度依赖其保守

的结构域，其 GTP 酶活性能够使高度聚合化的

Mx1 复合物解离为二聚体以及四聚体，只有以低

聚化复合物的形式存在时，Mx1 才能够阻碍病毒

核酸的进入来发挥抗病毒的功能[9–11]。此外，Mx1

不仅能够通过抑制病毒核酸进入胞内来拮抗病

毒，还能够通过调节 IRF3 的磷酸化来反向调节胞

内 IFNs 的产生[12]。该家族另一成员 Mx2 蛋白，

存在于细胞核内与胞浆两个区域，该蛋白末端有

核定位信号(NLS)，能够被 IFN-α 上调。研究证实，

Mx2 具有抗逆转录病毒的活性，上调该蛋白后能

够抑制人免疫缺陷病毒(HIV)的增殖[13]。 

2.1.2  干扰素诱导跨膜蛋白(IFITM proteins)：人

体内存在 4 种该家族的蛋白，IFITM1、IFITM2、

IFITM3 和 IFITM5，该家族蛋白均能抑制流感病

毒的感染。随后研究者们通过基因组学筛选进一

步确认，该家族蛋白能够影响流感等多种病毒的

侵入以及释放[14]。不同的 IFITM 家族蛋白针对不

同种类的病毒表现出不同的抑制能力[15]，IFITM1

比 IFITM3 更显著地抑制冠状病毒与线状病毒的复

制，而 IFITM3 能更有效地拮抗流感病毒[16]。该家

族蛋白之所以能够抑制多种病毒增殖，主要是因

其能通过降低膜的流动性以及稳定性，来阻碍病

毒囊膜与细胞膜相融合从而发挥抗病毒作用[17]。

此外，IFITM 家族蛋白对流感病毒膜融合的抑制

会受到胞外 pH 调控[18]。 

2.1.3  胆 固醇 25-羟 基 氧 化 酶 (CH25H)：作为  

一种能够同时被 I 型和 II 型 IFNs 上调的蛋白，

它 能 够 将 胆 固 醇 氧 化 为 25 羟 基 胆 固 醇 (25- 

Hydroxycholesterol，25HC)，CH25H 也主要是通

过 25HC 这种可溶性物质来抵抗病毒的入侵。近

期研究显示，CH25H 的产物 25HC 具有广泛的抗

病毒活性。过表达 CH25H 或用 25HC 处理细胞后，

发现囊膜病毒的感染被显著地抑制[19]。25HC 能够

阻碍细胞与多种病毒间的膜融合，这说明脂膜的羟

固醇化可能与 CH25H 的抗病毒作用相关 [19]。

25HC 能够通过影响黄病毒科的寨卡病毒(ZIKV)

的膜融合来抑制病毒感染，从而阻止该病毒诱发

的小头畸形症状，这进一步说明了 CH25H 是一
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种重要的抗病毒蛋白 [20]。此外，CH25H 能够通

过影响拉沙热病毒(LASV) GP1 蛋白的糖基化来

阻碍病毒与宿主受体的吸附，从而抑制病毒的

入侵 [21]。 

2.2  针对病毒的复制与转录阶段 

2.2.1  2′-5′ 寡 腺 苷 酸 合 成 酶 (OAS) ： OAS 

(2′-5′-Oligoadenylate synthetase) 与 PKR (Protein 

kinase R)是最早被发现的由双链 RNA (dsRNA)诱

导产生的有活性的蛋白激酶，这两种酶依赖各自

的功能抑制病毒蛋白合成及病毒感染。由 IFNs 诱

导产生的 OAS 起初并无活性，只有在 dsRNA 激

活后才能够发挥抗病毒功能[22]，激活后 OAS 能够

诱导 ATP 水解产生 2′-5′寡腺苷酸，从而激活内源

性的内切核糖核酸酶 L (RNase L)；活化的 RNase L

可降解病毒和宿主的 RNA，抑制蛋白合成，进而

发挥抗病毒功能[23]。生物体内不同的 OAS 蛋白具

有不同的结构，本团队在近期研究中发现，猪源

OASL 蛋白并不依赖其活化 RNase L 通路来拮抗

猪瘟病毒(CSFV)，而是通过与 MDA5 互作从而增

强其拮抗 CSFV 的能力[24]。 

2.2.2  双链 RNA 依赖性蛋白激酶 R(PKR)：PKR

能够被病毒入侵细胞后复制过程产生的 dsRNA 激

活。在 PKR 的氨基端有一个能够识别 dsRNA 的

结构域，其羧基端有一个激酶功能域。该蛋白在胞

浆中原本处于无活性的状态，当病毒的双链 RNA

被其识别后该蛋白发生磷酸化，并形成二聚体进而

激 活 翻 译 起 始 因 子 eIF2α (Eukaryotic initiation 

factor 2α，eIF2α)[25]。该翻译起始因子的激活不仅

能够抑制病毒 mRNA 的翻译阻碍病毒元件的合

成，还能够调控细胞自身以及病毒所诱导的自噬

来拮抗病毒[26–28]。PKR 可通过磷酸化激活 NF-κB

从而上调 IFNs，使局部组织迅速对病毒入侵产生

应激。此外，PKR 可引起细胞凋亡进而阻碍病毒

的传播[29]，由于该蛋白的激酶活性，使其抗病毒

机制相对来说比较复杂。 

2.2.3  锌指抗病毒蛋白(ZAP)：ZAP 是哺乳动物

体内的一种抗病毒蛋白，该蛋白能够有效地抑制

多种 RNA 病毒(如反转录病毒、甲病毒以及线状

病毒等)复制[30]。人源 ZAP 蛋白的 mRNA 经过不

同的剪切方式能够得到大小不同的两种蛋白，分

子量较大的为 hZAP-L，较小的为 hZAP-S。IFNs

或 IPS-1 处理能上调 ZAP 蛋白的表达，而 ZAP 蛋

白能够识别并结合病毒 RNA 上的 ZAP 应答元件

(ZAP-responsive elements，ZRE)，随后募集多种

外切酶降解病毒 RNA。已有研究证实 ZAP 蛋白能

利用其自身的锌指结构域识别病毒的 ZRE，从而

降解乙型肝炎病毒 (HBV)的前体 RNA 来抑制

HBV 的复制[31]。最近发现，ZAP 蛋白还能靶向病

毒的 5-UTR 并抑制与心脏相关的炎症因子的表

达，从而抑制柯萨奇病毒的感染[32]。 

2.2.4  IFIT 蛋白家族：IFIT 蛋白是指由 IFNs 诱

导的、含肽重复结构域的蛋白(Interferon-induced 

protein with tetratricopeptide repeats，IFIT)[33]。该

家族蛋白在人体内包含有 4 个家族成员 IFIT1、

IFIT2、IFIT3 及 IFIT5，主要由大量的肽重复序列

结构域(Tetratricopeptide repeats，TPRs)构成[34]。

IFIT 家族蛋白能够调节转录起始、细胞增殖与细

胞迁移等多种生命活动。该家族的 TPRs 结构域可

介导蛋白与蛋白间的互作，该家族中的 IFIT1 与

IFIT2 能够通过与真核起始因子 3 (Eukaryotic 

initiation factor 3，eIF3)的 e 亚基与 c 亚基互作来

抑制翻译复合物的形成，从而抑制翻译的起始[35]。

此外，在病毒感染或是 IFNs 诱导后，IFIT 家族蛋

白能够与其他家族蛋白以及数种 RNA 结合蛋白
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形成复合体，从而清除病毒[33]。近期随着 IFIT 家

族蛋白结构的解析，发现 IFIT1 与 IFIT5 含有一个

带有正电的结构能够特异性地结合单链 RNA 的

5三磷酸，这表明 IFIT 家族蛋白不仅能够通过影

响翻译复合体的形成来影响 RNA 翻译，还可能直

接与 RNA 相结合从而发挥抗病毒作用[34]。 

2.2.5  干扰素刺激基因 15 (ISG15)：人源 ISG15

的 mRNA 编码一个分子量为 17 kDa 的前体蛋白

后，该蛋白的羧基端被切去 8 个氨基酸形成分子

量为 15 kDa 的成熟蛋白质[36]。ISG15 是泛素样蛋

白(Ubiquitin-like modifiers，UBLs)家族中的一员，

该家族蛋白能够与靶蛋白结合将靶蛋白 ISG 化

(ISGylation)，从而发挥其活性。UBLs 蛋白的氨基

酸序列与泛素蛋白的相似性有限，但是在三维结

构上却较为相近[37]。ISG15 作为一种分泌型细胞

因子，可以通过其自身的 LRLRGG 结构域结合靶

蛋白，从而使靶蛋白 ISG 化。ISG 化具有广泛的

生物学活性，如 IRF3 的 ISG 化能够通过阻碍其泛

素化而增加 IRF3 的稳定性[38]。宿主蛋白 4EHP 的

ISG 化能够增加自身对 mRNA 5端的亲和力，从而

促进 4EHP 对 mRNA 翻译起始的抑制[39]。ISG15 能

够通过与 MVB 蛋白互作使其 ISG 化，并引起该蛋

白的降解，从而减少外泌体的分泌[40]。同时 ISG15

能够使 T 淋巴细胞与 NK 细胞释放 IFN-γ，ISG15

缺陷型小鼠与人更易遭受严重的分枝杆菌感染[41]。 

2.2.6  鸟苷酸结合蛋白(GBPs)：GBPs 与 Mx 同属

于 GTP 酶家族，存在于大部分脊椎动物体内[42]。

在大部分细胞中，GBPs 蛋白由多种细胞因子诱导

产生，如白介素(IL-1β)、I 型 IFNs 及肿瘤坏死因子，

而 IFN-γ 能够更为有效地诱导 GBPs 的表达[43–44]。

GBPs 不仅能够通过其 GTP 酶活性发挥多种生物

学功能，还能够以不依赖 GTP 酶活性的方式通过

促炎性因子来调节血管生成[43,45]。近期，我们发

现，GBP1 能够通过其 GTP 酶活性来抑制猪瘟病

毒(CSFV)的复制[46]。也有研究发现，GBP5 蛋白

能够通过影响 HIV 囊膜蛋白的合成与修饰来抑制

HIV 的感染，而该过程并不依赖于 GBP5 的 GTP

酶活性[47]。 

2.2.7  硫氧还蛋白(Trxs)：硫氧还蛋白是广泛存在

于细菌以及动植物体内的一种氧化还原蛋白，该

蛋白在动植物体内具有包括氧化还原功能在内的

多种生物学活性。Trxs 具有 CGPC 活性位点，是

生物细胞中重要的二硫化物还原酶[48]。研究者通

过免疫电镜确定，Trxs 蛋白位于大肠杆菌细胞周

至间隙以及大肠杆菌的拟核区两个区域[49]。Trxs

蛋白在抗病毒方面的报道较少，最近本团队发现，

Trx2 能够通过加强转录因子 p65 的核转位来增强

NF-κB 的转录，从而实现其抗病毒功能[50]。 

2.3  针对病毒的释放阶段 

2.3.1  Viperin 蛋白：Viperin 是一种能够有效抑制

病毒释放的抗病毒蛋白，在病毒感染的整个过程

中发挥了重要的抗病毒作用。多种因子可诱导产

生该蛋白，如 I 型和 III 型 IFNs、DNA 和 RNA 病

毒衣壳蛋白等。Viperin 可通过两种途径诱生，其一

是 JAK-STAT 通路，其二是由 IRF3 直接刺激[2]。

Viperin 能够抑制多种 DNA 和 RNA 病毒，如丙型

肝炎病毒(HCV)、流感病毒(Influenza virus)及 HIV

等[51]。在感染 HCMV 的细胞中，随着 Viperin 在

细 胞 内 的 迁 移 ， HCMV 的 结 构 蛋 白 合 成 以 及

HCMV 的装配和成熟都受到抑制[52]。目前研究表

明，Viperin 可通过破坏细胞膜上的脂筏来抑制流

感病毒的出芽及释放[53]。 

2.3.2  骨髓基质细胞抗原 2 (Tetherin)：Tetherin

是由 BST2 基因编码的一种脂筏相关跨膜蛋白[54]。
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I 型 IFNs 能够诱导 Tetherin 蛋白的表达，起初在

Perez-Caballero 等的研究中发现，该蛋白是一种能

够与病毒囊膜相结合的跨膜蛋白，使病毒锚定在

细胞膜上，从而抑制病毒的释放[55]。随后进一步

确定了 Tetherin 蛋白能够通过形成二聚体，一端

存在于 HIV 囊膜上另一端存在于宿主的细胞膜

上，从而将新形成的 HIV 粒子锚定在宿主细胞表

面[56]。此外 Tetherin 蛋白还能够与 SIV 的囊膜蛋

白相互作用，从而抑制 SIV 颗粒从宿主细胞表面

释放[57]。Tetherin 蛋白之所以能够拮抗多种有囊膜

病毒，也可能是因为该蛋白与病毒囊膜蛋白均能

够靶向宿主细胞的磷脂双分子层，从而通过蛋白

互作等方式来抑制病毒出芽、释放的过程。 

2.4  针对病毒复制的多个阶段 

TRIM 家族蛋白：TRIM 家族是一个成员众多

的蛋白家族，该家族至少包含有 60 余种蛋白。该

家族蛋白因为大多具有 RING 结构域、B-box 结构

域以及卷曲螺旋结构域 3 个极为保守的结构域而

得名。根据蛋白结构、基因组结构以及进化的方

式 TRIM 家族蛋白可被分为两类。第一类 TRIM

家族蛋白的 C 端具有多样性，而且保守地存在于

脊椎动物和无脊椎生物体内。第二类 TRIM 家族

蛋白不存在于无脊椎生物体内，且该类 TRIM 蛋

白的 C 端具有一个独特的 SPRY 结构域[58]。TRIM

蛋白在宿主免疫防御系统中起到重要作用，能够

诱导细胞因子和促炎性因子的产生，还参与调节

宿主的自噬和适应性免疫等[59–60]。TRIM 家族蛋白

不仅能够由 IFNs 诱导产生，还能够反过来调节

IFNs。有研究证实，信号因子 I (SOCS1)能够通过

负调控 JAK-STAT 通路来下调 ISGs 的表达。而

TRIM8 能与 SOCS1 结合，从而促进 SOCS1 的降

解，抑制 SOCS1 对 IFN-γ 信号的下调[61]。TRIM 

家族的抗病毒功能和机制是多样化的。TRIM52

能够与日本脑炎病毒(JEV)的非结构蛋白 NS2A 互

作，发挥其 E3 泛素连接酶的活性并诱导 NS2A 泛

素化以及降解[62]。TRIM5α 能够通过识别成熟病

毒衣壳蛋白的特定结构域来阻碍 HIV 的脱壳[63]；

TRIM11 与 TRIM32 能够抑制 HIV 基因的表达[64]；

TRIM22 与 TRIM15 能够抑制 HIV 的装配[65]。这

说明 TRIM 蛋白的抗病毒作用能够靶向病毒感染

生命周期的多个阶段。 

总之，ISGs 作为宿主发挥抗病毒作用的一类

效应分子，几乎可以靶向病毒侵入、脱壳、基因

组复制、病毒粒子装配以及释放等环节，从而抑

制病毒的增殖，如图 2。因此，研究 ISGs 有助于

深入了解宿主抗病毒机理，揭示病毒逃避宿主抗

病毒机制。 

3  问题和展望 

IFNs 激活 ISGs 是固有免疫中发挥抗病毒效

应极为关键的一环。除上述抗病毒相关的效应蛋

白外，IFNs 还可以诱导很多抗病毒 ISGs。例如

DDX60 、 IFI44L 、 IFI6 、 MAP3K4 、 MOV10 、

NAMPT、RTP4、TREX1 和 UNC84B 等 ISGs 表

达的蛋白也具有抗病毒的作用[66]，且某些 ISGs 表

达的效应蛋白的抗病毒活性具有病毒特异性。而

某些 ISGs 效应蛋白在对一些病毒产生抑制的同时

也可能刺激其他病毒的复制，如 ISG15 促进 HCV

的复制，并抑制干扰素抗 HCV 活性[67]。IFNs 能

诱导的 ISGs 数量极为庞大，尽管多年来已经鉴定

出许多 ISGs，但只有部分 ISGs 的抗病毒活性和相

关机制得以阐明，绝大多数 ISGs 的相关生物学和

抗病毒作用机制还有待于深入探索。 
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图 2.  ISGs 抑制病毒周期各阶段示意图 

Figure 2.  ISG proteins target specific steps of the virus life cycle. IFNs can induce the expression of a series of 
ISGs, which target different steps of the virus life cycle. Mx: Myxovirus resistance; IFITM: Interferon-induced 

transmembrane family; CH25H: Cholesterol-25-hydroxylase; OAS: 2-5-Oligoadenylate synthetase; PKR: Protein 

kinase R; ZAP: Zinc-finger antiviral protein; IFIT: IFN-induced protein with tetratricopeptide repeats family; 
ISG15: Interferon-stimulated gene 15; GBPs: Guanylate-binding proteins; Trxs: Thioredoxins; TRIM: Tripartite 
motif family.  

 

研究 ISGs 不仅有助于深入了解宿主抗病毒机

制，也为开辟新的抗病毒策略及开发新型预防和

治疗病毒性疾病的方法提供理论依据和参考。目

前 IFNs 干预仍是治疗很多病毒性疾病的主要方

法，但很多病毒性疾病的患者对 IFNs 治疗的应答

效率在逐步降低。寻找新型的抗病毒靶点以及研

发价格便宜、持续时间长的抗病毒药物迫在眉睫。

许多干扰素诱导蛋白可以直接作用于病毒，或通

过影响宿主直接抑制病毒基因转录、降解病毒

RNA、抑制病毒蛋白的翻译和修饰功能等来拮抗

病毒。因而对 ISGs 功能更深层次的研究将有助于

开发新型的更有效抗病毒的靶标药物，为小分子

抑制剂的研发开拓了新的领域。研究抗病毒 ISGs

和相关机制，既具有突出的科学意义又具有潜在

的应用价值，其前景极为诱人，为控制病毒感染

提供了新的方向。 

然而，对于 ISGs 的抗病毒机理及临床应用的

研究还存在很多问题。不同病毒感染的细胞中诱

导的 ISGs 种类和表达量与 IFNs 处理后的细胞存

在明显差异。IFNs 处理后的细胞 ISGs 表达更加趋

近于整体上调，而病毒感染细胞后，ISGs 则主要

表现为部分 ISGs 明显上调，而这些明显上调的

ISGs 往往发挥着重要的抗病毒作用，其机制尚未

得到解析。此外，虽然 ISGs 作为药物靶点前景宽

广，但是困难重重。首先，ISGs 在体内往往有多

种功能，盲目地作为靶标药物有很大的风险。其

次，ISGs 在机体内大多以一种组合的方式对抗不

同病毒，很难通过调控单一 ISG 达到清除病毒的
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目的，且改变某一种 ISG 的表达量很可能会破坏

这一组合，对机体其他抗病毒效应产生影响。因

此，ISGs 抗病毒作用机制及其相关应用的研究仍

然任重而道远。 
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Antiviral mechanisms of interferon-stimulated genes 

Siyu Bai, Qian Yang, Huaji Qiu* 
Harbin Veterinary Research Institute, Chinese Academy of Agricultural Sciences, Harbin 150069, Heilongjiang Province, China 

Abstract: Interferons (IFNs) can induce the expression of a series of interferon-stimulated genes (ISGs). As 

direct-acting antiviral factors, ISGs play important roles in host antiviral defense. More and more studies reveal that 

ISGs directly or indirectly target multiple steps of the virus life cycle. Since diverse ISGs have different structures 

and locations in the cell, they exert various antiviral actions through different pathways. This review aimed to give 

a brief introduction to ISGs expression induced by IFNs through the JAK-STAT pathway, and provide an overview 

of typical antiviral mechanisms of representative ISGs. 
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