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摘　要：RNA 结构具有多样性，RNA 功能依赖于 RNA 结构，RNA 结构承载着重要的生物信息。在人脑中，

RNA 结构可能承载着记忆信息编码的重要功能。对 RNA 结构作为生物信息的载体和人脑中记忆信息的载

体，特别是瞬时记忆信息编码的载体进行了探讨。该假说的提出对阐释记忆的分子机制具有重要意义。
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RNA structure is associated with biological information and memory
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Abstract: RNA has the characteristics of forming a variety of structures. RNA structure is fundamental to RNA 
function. RNA structure carries the important biological information on function. In the brain, RNA structure has a 
bearing on the important functions of memory information code. This review briefly discussed the RNA structure as 
a carrier of biological information and memory information code in the human brain, especially the carrier of 
immediate memory information code. This hypothesis offers a new perspective for the interpretation of the 
molecular mechanism of memory.
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辐射损伤修复和肿瘤发生发展中的作用机制。

生物大分子是生命体的重要组成分子，中心法

则的建立阐明了遗传信息从 DNA 到 RNA 到蛋白质

的信息传递路径 [1]。尽管中心法则的内涵在不断丰

富和完善，但是中心法则解决了的仍然主要是生命

的信息线性编码问题。在中心法则中，蛋白质对

RNA 和 DNA 的作用当然是与蛋白质的结构密切相

关的，蛋白质一级结构决定高级结构，蛋白质的结



生命科学 第28卷558

构是其功能的基础。但是对于 RNA 和 DNA，信息

流主要还是线性的范围。对于分子结构的重视程度，

或者说是对其生物学作用机制和生物学意义的了解

甚少。近年来对染色质结构的研究和长链非编码

RNA 结构与功能的研究日益受到关注，对 DNA 和

RNA 结构的生物学重要性的认识有了提高 [2-3]。遗

传信息、功能信息本质上还是一级结构决定高级结

构，但是高级结构的形成在信息量上将是一个质变，

无论是从信息的载量上，还是信息承载方式上，以

及信息的释放和传递上必定会与一级结构的线性编

码信息不同，具有新的特点和优势。在信息的层次

上更有所不同，就像一维空间、二维空间和三维空

间不同，多维空间的性质会发生质变，完全具有全

新的特征和新的信息传递和功能发挥的作用方式。

DNA 贮存遗传信息，蛋白质分子以其形成的

特定分子结构发挥生物学功能已成为广泛认可的事

实，非编码 RNA 具有广泛的调控功能也已达成共

识 [4-5]。研究表明，RNA 功能的多样性是由于 RNA
分子可以形成独特多样的三级结构，RNA 构象变

化和变构现象在包含 RNA 的生物学过程中普遍存

在，如在蛋白质合成、蛋白质翻译、mRNA 剪接、

病毒和细胞的基因表达、病毒 RNA 复制和包装等

过程中，在某些情况下，构象的改变是 RNA 功能

整体调整的组成部分 [6]。但是，对于 RNA 结构是

如何在 RNA 生物学功能中发挥作用的规律了解甚

少，特别是对 RNA 结构中所蕴含的丰富生物信息

的认知尚处于起步阶段，更不用说 RNA 结构作为

记忆的信息编码的载体。因此，全面阐明 RNA 结

构中所蕴含的生物信息、功能及其作用对认识生命

本质具有十分重要的意义。

1　RNA结构多样性

在 RNA 世界学说中，RNA 是一种既具有催化

功能又负责遗传信息传递的功能分子 [7]。RNA 主要

由 4 种碱基构成，单链 RNA 通过碱基配对，折叠

形成二级结构。RNA 单链较 DNA 双链更具有柔性，

对 RNA 结构预测分析表明，RNA 分子具有形成多

种不同结构形式的能力，这也是目前 RNA 结构预

测研究的难点。在 RNA 结构形成的过程中，允许

碱基错配，而且在 RNA 分子中存在近百种修饰碱

基，进一步增加了碱基配对的复杂性，RNA 碱基

的配对方式有多达 12 类 100 多种形式，这也增加

了 RNA 结构的多样性 [8-9]。RNA 可以形成的二级

结构元件包括单链、双链、错配、发夹、内部环、

突环、两茎连接和四茎连接等多种形式，RNA 二

级结构进一步折叠可形成由假结结构、环 - 环结构、

三链结构和螺旋 - 环结合等结构元件构成的三级结

构 [8]。在细胞中，RNA 处于复杂环境中，与水分子、

各种离子和小分子，以及包括蛋白质在内的多种生

物大分子作用。RNA 结构会随着环境的改变而发

生变化，同一 RNA 分子在不同环境因素作用下可

以形成不同的碱基间的配对方式和不同的结构形

式。此外，细胞内存在多种 RNA 解旋酶，相应地，

也存在 RNA 折叠的“伴侣分子”，虽然目前明确的

并不多。实际上，细胞中 RNA 通常是与蛋白质结

合而存在的，其中的一些蛋白质将参与 RNA 的折

叠 [10]，不同的“伴侣分子”的参与可能产生不同的

RNA 结构形式。细胞中还存在多种核酸酶，一方

面这些核酸酶在 RNA 降解过程中发挥作用，产生

多种长短不一的 RNA 降解的中间产物，这些中间

产物有些同样可以形成有结构的 RNA 分子发挥生

物学功能。另一方面，在应激等条件下，一些 RNA
酶，如血管生成素 (angiogenin) 也可以将长 RNA 分

子切割为短 RNA 分子，形成新的 RNA 结构发挥生

物学功能。这也导致了同一基因转录本来源的 RNA
会形成多种多样的具有不同结构形式的 RNA 分子。

目前对 RNA 结构的认识基本是通过体外实验和计

算机软件预测获得的，对细胞内真实的 RNA 结构

知之甚少。有研究认为，在细胞中长链 RNA 的折

叠速度比体外实验中的折叠速度快 10~100 倍，这

表明对 RNA 的真实结构的认知还很薄弱。在细胞

内环境中，RNA 结构的形成不仅取决于 RNA 的自

身的一级结构，环境因素也起着重要的作用
[11]。

RNA 分子自身的组成特点，以及其与所处细胞

环境因子的相互作用，就决定了 RNA 结构的多样性，

RNA 结构多样性是 RNA 功能多样性的基础，同时

也是 RNA 具有承载丰富的生物信息能力的前提。

2　RNA结构与生物信息

RNA 病毒中的 RNA 和 mRNA 的一级结构承

载着遗传信息，然而占真核生物细胞中绝大多数的

转录本 RNA 是以非编码 RNA 形式存在的，并且是

以 RNA 分子的形式发挥生物学功能。因此，RNA
结构本身必然携带有指导其功能作用的生物信息。

张德安和张今 [12]曾提出了核酸空间编码的概念：“空

间编码，指的是核酸与蛋白质的特异相互作用中，

核酸的控制位点与其相应的蛋白质立体特异位点之

间的直接结构互补性。”对于 RNA 分子，我们对空
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间编码的概念进行了扩展，“RNA 空间编码 (RNA 
spatial code) 是指，RNA 与其他分子特异相互作用

中，RNA 的控制位点与其相应的作用分子立体特

异位点之间的直接结构互补性”，并提出了 RNA 空

间编码具有简并性、通用性、动态性、重叠性、间

隔性和方向性等性质 [12-13]。为了阐释长链非编码

RNA 的功能，Guttman 等 [14] 也提出了一种假说，

认为长非编码 RNA 是柔性的模块化支架。在这个

模型中，RNA 是由与特定蛋白质复合体结合的独

立的结构域构成，通过结构域的组合，这些 RNA
的调控元件互相接近，形成独特的功能复合体，这

些 RNA 调控复合体可以与蛋白质、RNA 和 DNA
作用。事实上，无论短链非编码 RNA，还是长链

非编码 RNA 的生物学功能的发挥均是通过在特定

条件下形成的特定结构形式实现的。结构是功能的

基础，种类、功能不同的 RNA 的结构是不同的，

功能相同或相近的 RNA 在结构上也是相同或相近

的。例如，熟知的 tRNA、tmRNA、rRNA、snoRNA、
snRNA、端粒酶 RNA、Y-RNA 等都是通过形成特

定的结构与其他分子相互作用来实现其生物学功

能。近年来对长链 RNA 结构与功能研究表明，

RNA 结构在长链非编码 RNA 的功能发挥中起着决

定性的作用。2015 年，Colussi 等 [15] 发现，PSIV 
(Plautia stali intestine virus) 病毒感染真核细胞时，

使用的翻译起始结构核糖体内部进入位点 (IRES)
也能在细菌中起始蛋白质的合成。这首次证明了

RNA 结构所蕴含的信号能够跨生物域发挥作用 [16]。

上述发现进一步确证了 RNA 结构具有编码生物信

息的能力。Liu 等 [17] 最新研究发现，mRNA 上特殊

位点 m6A 的修饰影响 RNA 结构的形成，进而增强

或减弱 RNA 与蛋白质的相互作用，m6A 的修饰是

调控 RNA- 蛋白质相互作用的 RNA 结构转换开关。

RNA 中碱基的修饰很可能是调控 RNA 结构和承载

信息的一种新的重要方式。随着对非编码 RNA 结

构与功能研究的不断深入，将有更多的隐藏在 RNA
结构中的“宝藏”被发现。

事实上，人们对细胞内真实的 RNA 的二级结

构尚知之甚少，对 RNA 与蛋白质、DNA 等其他分

子间的相互作用规律更不清楚，相互作用的精确调

控更不了解。此外，由于 RNA 可以形成假结、三链、

四链等结构，使 RNA 高级结构极其复杂，但这在

另一方面也赋予了 RNA 结构具有承载复杂信息的

能力。RNA 研究领域的下一个重大突破将是对

RNA 结构和 RNA 结构所蕴含的生物信息的解析，

对 RNA 空间编码的破译将是 RNA 研究领域的又一

个热点。

3　RNA结构与记忆信息编码

记忆可以分为瞬时记忆 (immediate memory)、
短时记忆和长时记忆。记忆的分子机制是十分复杂

的，记忆过程包括编码、存储和提取三个阶段，但

其机制都依赖于神经元突触连接水平的改变。不同

记忆形式的分子载体是多样的，蛋白质分子无疑发

挥着重要的作用，但是记忆编码的确切分子机制仍

是待解之谜。记忆的第一个阶段是瞬时记忆，瞬时

记忆的特点是记忆容量大、保持时间短。人脑瞬间

感知接收的信息量巨大，这些由视觉、听觉等感觉

器官获取的巨量信息是如何在脑中瞬间“成像”，

又瞬间“消失”的呢？神经元突触连接改变的表述

尚不能清晰描述其分子机制，那么承载瞬时记忆信

息的分子基础是什么？我们提出一个假说：RNA
结构是记忆信息编码的重要载体，特别是瞬时记忆

的信息编码载体。

早在 20 世纪 60 年代，McConnell[18] 在真涡虫中

发现 RNA 分子可以在个体间传递记忆信息；Hydén
和 Edyházi[19] 发现学习导致神经细胞核中 RNA 发生

改变。Puthanveettil[20] 发现驱动蛋白介导的 RNA 转运

与长时记忆有关。一些 RNA 在脑中普遍表达，一些

在特定的神经元中表达，非编码 RNA 在调节神经元

的过程中起着重要作用，包括脑形态发生、神经元

细胞的命运、分化和神经元特异基因的转录等 [20]。

事实上，在脑内表达了许多脑特异、甚至神经元特

异的非编码 RNA，RNA 是促进中枢神经系统特殊反

应功能的重要物质 [6]。近年来的对脑表达 RNA 的大

规模测序和分析也得到了相同的结果 [22-23]。

RNA 结构由于其自身的特点，决定了 RNA 分

子可以作为记忆信息编码的载体，特别是 RNA 结

构作为瞬时记忆的载体具有先天的优势。RNA 结

构的多样性是 RNA 结构作为瞬时记忆信息编码载

体的充分条件，RNA 结构的快速变构是 RNA 结构

作为瞬时记忆信息编码载体的必要条件。由于瞬时

记忆信息量巨大，线性编码已不足以承担此功能。

然而，RNA 本身除了种类多、数量大和 RNA 结构

具有多样性外，RNA 三维结构与线性结构相比具

有承载更多信息的能力。在工业自动化领域，三维

视觉传感技术已经得到了广泛的应用。其基本原理

是：由摄像机摄取三维场景中的三维物体图像，经

过视觉处理、计算机处理获取该物体三维坐标数据，
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将物体的结构信息转换为计算机编码信息 [24-25]。如

果将 RNA 结构编码瞬时记忆信息的过程与三维视

觉传感技术进行类比，三维视觉传感技术是将摄像

机摄取的图像转换为计算机的编码信息，而 RNA
结构编码瞬时记忆信息则是大脑将人感觉器官获得

的视觉、听觉等信息的“图像”转换到 RNA 三维

结构上，类似于三维视觉成像的逆过程。瞬时记忆

除了信息量大外，另一特点是保持时间短。RNA
结构的最大特点是动态性，且与环境密切相关。无

论 RNA 的生成、修饰、转运和降解在速度上均比

蛋白质有明显优势，RNA 修饰、降解均可导致

RNA 结构的快速变构和转换。RNA 在细胞环境中

带有电荷，因此可以受到电场和磁场的影响，神经

传导产生的生物电信号对 RNA 结构会产生扰动和

改变，将导致其携带的信息发生写入、改变和输出。

RNA 结构的变构也是物质、能量消耗最小的方式，

因此，RNA 结构作为瞬时记忆信息编码的载体适于

快速记忆，也适于记忆信息的快速丧失和快速提取。

DNA、RNA 一级结构包含生物信息，DNA、

RNA 和蛋白质的空间结构同样包含生物信息。

RNA 不仅形成自身的结构，RNA 分子间、RNA 与

蛋白质、RNA 与 DNA 分子等其他分子相互作用形

成复合体，复合体还可以作为一个整体构成新的结

构形式并形成新的基序和结构域，这些新的结构单

元同样包含着生物信息。这种新的结构同样具有动

态性、多样性，这种空间结构所包含的信息也具有

动态性、多样性，这进一步增加了 RNA 分子空间

结构所携带的信息量，为 RNA 分子作为记忆的载

体提供无尽的空间和可能。当然，蛋白质分子同样

可以承担这个任务，但是，蛋白质分子更适合于作

为长时记忆信息的载体。RNA 分子结构的改变可

以受到金属离子、蛋白质分子的诱导，RNA 分子

很可能在记忆信息提取过程中还起到了信息提取的

作用。这就像唱片上的“针”一样从承载有记忆信

息的蛋白质“唱片”上读出储存的长时记忆信息。

如果 RNA 作为记忆信息的载体，那么还有一

系列的问题有待阐明，RNA 结构与记忆信息编码

的对应关系是什么？记忆信息如何写入 RNA 结构

中的？记载在 RNA 结构中的记忆信息是如何读取

和转换的？记载在 RNA 结构中的记忆信息是如何

“擦除”的？瞬时记忆是如何转化为短时记忆、长

时记忆的？距离真正解开记忆之谜还有很长的路。

RNA 分子结构是多样的、动态的，适于短时

记忆；RNA 分子结构自身也是稳定的，或者与蛋

白质等分子结合更加稳定，同样适于长期记忆信息

的存储。但是，RNA 更适用于作为瞬时记忆信息的

载体。RNA结构很可能是瞬时记忆编码载体的主体，

通过同包括蛋白质在内的其他分子的协同作用实现

瞬时记忆，以及瞬时记忆向短时记忆和长时记忆的

转换。RNA结构作为瞬时记忆信息编码载体的阐明，

将有赖于对 RNA 空间编码密码子的破译。
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