
!"!""#

科技导报

!"#$%" &’(")* +* &’)* ,-’)* ./012 .314.56 17.81.9
:03; <)""="# > ?2 ?’@#!$AA B $A( C#D") ? E* F"!=)$G"H(-!

#"IG"( <JAG@"%-% ’K C)-D’$("AJ)$G"% L$G$)JM"( NJ ?"$( O1PQ
R’A%* +* &’)* ES’)* ./9/2 .T4TQ6 17T81.U

:09; L@"A L ,2 RA’V" F $A( C#D") ? E* F"!=)$G" H(-#"IG"(
<JAG@"%-% ’A C)-D’("’WJIJG-(J)$G" $A( X’)J("’WJIJG-(J)$G"
F"!=)$G"* +* &’)* ,-’)* ./0Y2 .0.41Q6 19.81/9

:00; RA’V" F $A( C#D") ? E* Z [’A"AMJ!$G-I B[Z X’)J!
!"#$%" &’(")* <I-"AI"* ./0T* 1./6 0Y/8031

:0/; +’JI" \ ]2 RA’V" F $A( C#D") ? E* [’AH"AMJ!$G-I F"!!
=)$G"H(-#"IG"( <JAG@"%-% ’A B[Z B$A(’! L’=’)J!"#% X’)J
4L2 ^Q F"!=)$G"%* +* &’)* ,-’)* ./0U2 .93O1Q6 19/8T73

:/7; RA’V" F2 +’JI" \ ]2 \#M"%_’‘-$_ a "G $)* F"!=)$G"H(-!
#"IG"( <JAG@"%-% ’A G@" X"AG$AVI)"’G-(" L=L=\=L=L* +*
&’)* ,-’)* ./0U2 .90OTQ6 33/8393

:/.; >$"#G)" F $A( C#D") ? E* F@" F"!=)$G" X#’="#G-"% ’K
<’!" C)-D’("’WJAVI)"’G-("% L’AG$-A-AD LJG-(-A" $A( \V$A’!
%-A"* +* &’)* ES’)* ./032 1TO1Q6 .708..1

:/1; [-A-’ + $A( C#D") ? E* >"G"#’=’)JAVI)"’G-("% $% F"!!

=)$G"% K’# [’A H"AMJ!$G-I X’)J!"#-M$G-’A%* +* &’)* ES’)*
./902 .1O1Q6 /.8//

:/T; ?’@#!$AA B $A( C#D") ? E* <")KHI’A("A%$G-’A ’K ZIG-!
S$G"( b-AVI)"’G-("% ’A X’)JAVI)"’G-(" F"!=)$G"% ‘-G@ Z)G"#!
A$G-AD %"cV"AI"%* +* &’)* ES’)* ./9/2 .UOUQ6 1UT81Y7

:/U; d’A a-"(#’‘%_- \* Z <")K H#"=)-I$G-AD >"W$("’WJAV!
I)"’G-("* ZAD"‘* L@"!* RAG* E(* EAD* ./032 1Y O.7Q6 /T18
/TY

:/Y; e-")-A%_- f < $A( C#D") ? E* C)-D’!"#-M$G-’A ’K ZIG-S$G!
"( b"#-S$G-S"% ’K T"HZ!-A’H T"Hb"’WJDV$A’%-A" ’A X’)JOLQ
$A( X’)J O(LQ F"!=)$G"%* [VI)"-I ZI-( B"%* ./0Y2 .T O9Q6
1U3/81U03

:/3; ,$#N-"# ,2 ,#$I_ Z* L’AK’#!$G-’AHL’AG#’))"( >J(#’)J%-% ’K
X’)JAVI)"’G-("% NJ <"cV"AG-$) ,$%-I X’)J="=G-("%* + Z!*
L@"!* <’I* .//12 ..UO/Q6 TY..8TY.Y

:/9; ,$#N-"# ,2 d-%%I@"# + $A( <I@‘$#GM Z f* X’)J="=G-("H
Z%%-%G"( C)-D’!"#-M$G-’A ’K [VI)"’G-(" ZA$)’D% -A b-)VG"
ZcV"’V%H<’)VG-’A* +* &’)* ES’)* .//T2 T9O3Q6 YYU8YY0

!责任编辑 苏 青 王宏章"

生命是大自然最伟大的创造! 生命起源问题是
自然科学面临的尚未解决的重大基本问题之一!
从人类有自我意识的那一天起就本能地开始了对

生命起源问题的思考!
生命起源问题就是要弄清在原始地球条件下

非生命物质如何转化为生命体系! 现代生命起源
研究的具体目标是弄清在原始地球条件下生命体

系的自复制系统 O<")KH#"=)-I$G-’A <J%G"!Q 是如何产
生的!

./T0 年 2 原苏联生物化学家 Z)"_%$A(# C=$#-A
首先提出生命起源的化学进化理论2 并提出了生命
起源的基本步骤及反应途径! ./YT年2 美国化学家
<G$A)"J ?* &-))"# 及 >* L* ^#"J 的放电实验" 开创了
对生命起源问题的实验研究! 随后几十年的研究证
明2 生命所需的主要小分子是可能在原始地球条件
下合成的#实验也进一步表明了生命小分子在原始
地球条件下向生物大分子聚合的可能性!
根据现代生物学的中心法则2 在生命体系中蛋

白质是功能分子而核酸是信息分子2 那么在生命起
源中到底是先有蛋白质还是先有核酸g 由于蛋白质
是基于核酸序列而合成的"而核酸的所有功能又是
在蛋白质的催化下完成的2 这就形成了著名的鸡H
蛋悖论! 这是一个长期困扰生命起源研究的问题!

一!核酶#$%&’()*+,的
发现与 $-. /’012

蛋白质是功能分子而核酸是信息分子"蛋白质
功能的多样性是基于其结构单位氨基酸结构的多

样性! 在 17种生命氨基酸中2 既有亲水氨基酸又有
疏水氨基酸# 既有酸性氨基酸又有碱性氨基酸! 氨
基酸的侧链既有带正电荷的氨基酸又有带负电荷

的氨基酸# 既有线性结构又有分叉结构2 而且还有
多种亲核基团! 与此形成鲜明对照的是核酸的结
构! 从化学角度来看2 b[Z的信息分子功能是基于
b[Z 结构的化学性质的稳定性及 b[Z U 种碱基配
对的选择性! 但是其结构的简单性及功能基团的缺
乏使 b[Z只适合于信息的缺乏! B[Z 介于蛋白质
与 b[Z之间"其结构的相对稳定性及 U种碱基的选
择性配对使其具有信息储存功能"而其所具有的 1H
位羟基又决定了其在化学性质上较 b[Z更加活跃!
正是基于基本化学原理对 B[Z结构的分析2 L*

f’#"%" O./33Q$]#$AI-% L#-I_ O./39Q$?*C#D") O./39Q独
立预言 B[Z可能具有催化功能! 所以对鸡H蛋悖论
的解决方案是% 不是先有鸡还是先有蛋2 而是一种
分子同时既是鸡又是蛋* 也就是说2 由于 B[Z 同时
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具有催化及信息储存功能! 所以在生命起源的最初
阶段有一个完全由 "#$构成的分子体系! 但是% 他
们均忽视了在现代生物体内仍然存在具有催化功

能的 "&$分子的可能性!
上世纪 ’( 年代% 美国科罗拉多大学的 )*+ ,-.

/012在研究四膜虫 "&3分子的过程中4567 美国耶鲁
大学的 )*+ 89:;0< 3=>.?; 在研究大肠杆菌 @"&?A0
BC的过程中 4D6"独立发现了 "&3 分子具有酶的活性
即核酶@*9E-F<.0G! 这就打破了所有的酶都是由蛋白
质构成的这一分子生物学的基本概念! 随后的机理
研究表明 ""&3 的 DH位羟基及二价金属离子是
"&$分子的酶活性所必须的! IJ’K年% 哈佛大学教
授 LM N9=E0*>在自然杂志O&?>P*0G的一篇评述中正式
提出 #"&$ L-*=:$理论4Q6%
这一学说的中心是R 在生命起源的早期阶段存

在一个完全由 "&$ 分子组成的分子系统 7 在这一
体系中7 系统的信息由 "&$ 进行储存7 一部分具有
催化功能的 "&$分子催化 "&$自身信息的传递及
"&$分子的自我复制&由于这一系统能够使信息得
到储存及复制7 所以这一系统能够生存并进化&最
后7 信息的储存由结构更加稳定的 )&$ 分子代替7
而催化功能由催化能力更强的蛋白质取代"从而形
成了现代意义上的生命体系%
由于这一理论是基于已经发现的核酶 7 所以 7

"&$ L-*=: 理论一经提出立即引起科学界的极大
关注"并迅速形成了强大的研究热潮%在 ST世纪 UT
年代的中后期及 JT 年代7 仅在’&?>P*0(及’8190;10(
上发表的与#,20 "&$ L-*=:$相关的论文即数以百
计%这从一个角度说明了科学界对 "&$ L-*=:理论
的关注"使生命起源研究得到了科学界前所未有的
关注"也是 "&$ L-*=:理论的重要意义之一%

二!大量实验证据支持
#$% &’()*的存在

#,20 "&$ L-*=:$ 研究之所以能在上世纪 UT
年代的中后期及 JT 年代形成强大热潮 7 不仅因为
在 "&$ L-*=: 的研究中陆续发现了一系列重大证
据支持 "&$ L-*=: 的存在7而且在新的研究中陆续
出现了一系列对分子生物学有普遍意义的重要新

概念及新方法%
在支持 "&$ L-*=: 的证据中 7 首先是 "&$ 分

子能够储存信息% 分子生物学的发展已经证明)生
命活动中的 ."&$ 是遗传信息的携带者% 如 "&$
病毒中的 "&$ 更是遗传信息的储存者及携带者&
核酶的发现确认了 "&$的催化功能% 除此之外7 下
列重要证据均支持#"&$ L-*=:$理论%

"&$ 是由嘌呤及嘧啶碱基* 核糖及磷酸组成%
自 V9==0*及 W*0<的放电实验以来7 随后几十年的研
究证明嘧啶碱基是可以在原始地球条件下合成

的% 而缺少在原始地球条件下合成 "&$所需的嘧
啶碱基及核糖是 #"&$ L-*=:$ 的障碍之一% XJJY
年7 8>?;=0< V9==0* 小组报道了在原始地球条件下合
成胞嘧啶及尿嘧啶碱基 4 Z 6"[A120;.-A0* 小组发现了
在原始地球条件下有效合成核糖磷酸 @"9E-A0 \2-A!
\2?>0G7所以成功地解决了构成#,20 "&$ L-*=:$的
单体的来源问题%

众所周知 7 核糖体是由 *"&$ 及多种蛋白质构
成的% 一般认为7 核糖体中的蛋白质催化了酰氨键
的形成7 而核糖体中的 *"&$ 只是起骨架及支撑作
用% ]^ _^ &-==0* 在去除核糖体中的蛋白质后发现7
残余 "&$ 仍然具有一定的催化能力 7 而核糖体的
蛋白质却没有酶活性4Y64‘6% 这一实验明确支持是核糖
体中的 "&$催化了酰氨键O蛋白质G的形成% 进一步
分析核糖体的催化中心的高分辨率晶体结构后发

现7 核糖体的催化中心完全由 "&$构成 4a64U6% 所以7
在核糖体的蛋白质合成中7 不是蛋白质催化了酰氨
键的形成7 蛋白质只是起骨架及支撑作用& 而是核
糖体中的 *"&$催化了酰氨键的形成%
已经发现的 a 种核酶所催化的反应均仅限于

参与磷酯键的反应% 显然 7 这远不足以维持#"&$
L-*=:$理论所需的 "&$ 催化功能"扩展 "&$ 的催
化功能是维持#"&$ L-*=:$所必须的% 哈佛大学的
8F-A>?b 小组通过试管内进化系统发现了能够参与
氮碳键合成的核酶 4c6% 由于核酶的催化功能完全依
赖于 DH位羟基7 这就极大地限制了核酶的催化功能
的多样性及催化效率% 显然7扩展 "&$ 功能的途径
是扩展 "&$的功能基团% 由此7 提出了与配体配位
的核酶O$\>?.0*AG的概念% 另外7通过对 "&$的碱基
修饰以及 "&$ 与多肽相偶合的复合分子体系"也
可能扩展核酶的功能% 这方面的研究的确极大地扩
展了核酶的功能多样性及效率%

#"&$ L-*=:$ 的基本假设之一就是7 "&$ 能够
催化 "&$ 自身的合成及复制 % 麻省理工学院的
)?d9: e?*>0= 小组采用#试管内进化$方法发现了一
种能催化合成 "&$的单体+++嘧啶核苷酸45f6%他们
的进一步研究还发现了一种核酶能够基于 5 条
"&$ 模版合成第三条 "&$% 所以 "&$ 能够基于 5
条 "&$ 模版合成第三条 "&$7 也就是说 7 "&$ 能
够复制 "&$7 使遗传信息得到传递%但是7 这种核酶
所合成的第三条 "&$的长度仅为 5g个核苷酸4XX6%
在 "&$ L-*=: 的研究中还形成了分子生物学

上一个重要的新概念 " 就是试管内进化系统
O8[h[iG% 其基本概念是 7 把随机化学合成的 )&$
转录为 "&$ 后7 设置一个目标对这些 "&$ 进行筛
选7 通过的 "&$ 分子再通过反转录为环状 )&$ 分
子7 并经多聚酶链式反应系统扩增 )&$% 通过这种
途径的连续筛选7即可筛选出具有特定功能的 "&$
分子% 这一系统首先证明了 "&$ 在环境压力下的
快速进化的能力7在发现前述 "&$分子的新功能上
起了关键作用%

三!有待于解决的问题及解决方案

在 "&$ L-*=: 不断取得重要实验支持的同时7
还应该看到 "&$ L-*=:理论存在的重大问题%
首先7 在现代生命体系中 7 蛋白质酶体系的功

能是如此多样及有效7 几乎可以说生命就是建立在
蛋白质基础上% 与蛋白质酶比较"核酶的第一个主
要缺陷是它的低效率% 一般来说"核酶的催化效率
较蛋白质酶低得不是几倍或几十倍7 而是数量级的
差别% 核酶催化的低效率结合 "&$ 分子化学性质
的不稳定性" 极大地限制了完全由 "&$ 组成的系
统的存在及进化的可能性%

基础科学 $%&’( &(’)*()
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!"# $%&’( 理论存在的另一个重大问题是
!"#自身的不稳定性! 由于 )*位羟基的存在+任何
)价金属离子加入反应体系就会使 !"# 自身分解!
而且到目前为止+ 除低温以外还没有发现一种方法
能够有效提高 !"#的稳定性!

!"# $%&’( 理论存在的另一主要问题是+ 到目
前为止还没有发现其方法能在前生命条件下有效

合成核糖磷酸"!*,*核苷酸"-.*/. 连接的磷酸二酯
键以及足够长度的 !"# 分子! 以上环节都是合成
!"#分子的必须步骤! 应该强调的是+ 虽然已经发
现了能催化 !"# 复制的核酶 + 但就是这唯一的一
种核酶也只能催化 01 核苷酸构成的 !"#! 这与核
酶活性所需的最少的 23!033 核苷酸 !"# 相去甚
远!456789:%58&小组发现的合成核糖磷酸方法也只
是提高了核糖磷酸的产量! 所以 + 如何解决构成
#!"# $%&’($ 的 !"# 分子的来源% 仍然是#!"#
$%&’($理论所面临的难题之一!
基于#!"# $%&’($理论所面临的上述难题 + 包

括 ;&<96=5 >&=6? @0AA-B"C85’=8 4D E&F8’ G0AA1B以及美
国生命起源研究的主要资助者的美国航空航天局

G"#H#B 都对#!"# $%&’($理论提出了质疑!
由此+提出了多种理论作为#!"# $%&’($理论的
修正或补充! 基于在原始地球条件下容易合成氨基
酸及肽的事实 + ;&88:<9 ,I5%9 强调在生命起源中
蛋白质的作用+即双起源理论! ;&88:<9 ,I5%9提出+
在生命起源中蛋白质与核酸应该是同时起源+ 它们
之间在功能上的偶合是生命起源的关键! ,"#信息
储存的可靠性及 ,"# 分子的化学稳定性是众所周
知的 + #D C<J6<9% 及 HD CD K=’’8& G)33-B 仍然强调
,"#在生命起源的信息储存中的关键作用!由于蛋
白质功能的多样性及易于合成+ 近期有人发现蛋白
质可能自我复制+ K<9L&8( 4=F89 特别强调蛋白质在
形成#!"# $%&’($及进化中的关键作用! 由于晶体
表面结构的周期性 + #D MD ><=&95*H:=N7 认为 + 粘土
的表面可能作为生命分子的支架 + 生命起源中的
,"# 及 !"# 可能就是在粘土表面形成及复制的!
生命体系的众多复杂反应是被细胞膜限定在一定

的 范 围 内 进 行 的 + O<&%’( PD K%&%Q=NJ 及 ,<R=(
,8<:8&认为+ 生命起源的前提是细胞膜的形成! 近
年来+ 随着深海极端生物体系的发现+ 深海火山体
系被认为可能是生命起源的小分子的重要来源+ 甚
至有人认为生命就是起源于深海火山!
在今天的地球上+ 仍有数量可观的有机分子通

过大气层到达地球表面! 可以设想%在原始地球条
件下到达地球表面的有机分子应该更多! 所以+ 有
人认为生命起源所需的有机分子可能主要来于太

空! 生命起源的关键问题之一&&&手性起源问题可
能也是由于太空可能存在的圆偏振关引起的! ,&D
>&=6? 及 ,&D E&F8’ 曾经提出+ 地球生命根本就是从
火星引进的!
尽管如此+#!"# $%&’($仍然是得到最广泛认同

的理论!

五!关注基本科学问题的研究

近期+ 有机会与多位德高望重的科学家谈到生
命起源问题+几乎众口一词的观点是+ 生命起源当然

是重要的科学问题+ 但是在中国研究生命起源问题
太脱离现实! 一位申请生命起源国家自然科学基金
的申请人得到的评语是’生命起源问题 0 万年也搞
不清楚! 以上情况基本代表了中国生命起源研究的
现实! 与此同时+ 欧"美"日本的火星探测计划却把
寻找生命的痕迹作为火星探测的首要科学目标!
杨振宁先生在谈到其科研成功的经验时+ 同时

对科学家特别是年轻科学家提出了期望’关注基本
科学问题的研究+ 因为基本科学问题的突破往往是
基础性的也就是最重要的突破!
现略举几例从生命起源角度出发而对化学及

生物学有重要影响的事例作为本文的结语!
(0)现在%HN<9’8I K=’’8&的放电实验是科学界熟

悉的%但是他的第一篇独立署名的论文在*H6=8968+
评审时却迟迟得不到发表! 多年以后%一位当年的
评阅人主动告诉 HN<9’8I K=’’8&+ 他当时根本就不相
信放电能合成有机分子特别是氨基酸!

())在 !"# $%&’( 的研究中形成的分子生物学
上一个重要的新概念% 就是试管内进化系统 G或
H4C4SB! 它改变了人们对进化的理解! 这一系统表
明了 !"#分子的快速进化能力!

(-)众所周知%核糖体是由 &!"#及多种蛋白质
构成的! 一般认为%核糖体中的蛋白质催化了酰氨
键的形成% 而核糖体中的 &!"#只是起骨架及支撑
作用! 由核酶的发现而引伸出的问题是’核糖体中
大量的 &!"# 只是起骨架及支撑作用吗T 由于核糖
体的催化中心完全由 !"# 构成 UVWUXW+ 所以在核糖体
的蛋白质合成中+ 蛋白质起了骨架及支撑作用而核
糖体中的 &!"#催化了酰氨键的形成! 这改变了关
于核糖体的基本观念!

(1)矿物催化化学反应是化学界特别是化工界
所熟知的!由 !"# $%&’(而提出的一个问题是在没
有酶的条件下 !"# 分子是如何形成的! 由此发现
了矿物特别是粘土能有效地催化 !"#的合成U0)WU0-W!
生命起源中还有许多关于自然本质的基本问

题! 杨振宁先生及李正道先生发现的宇称不守恒是
关于原子水平上的不对称问题,在自然界没有什么
比生命的对称性破缺更明显! 但是%生命的手性起
源问题自 C%Y=5 Z<5N8Y& 发现手性以来一直没有解
决!手性起源是生命起源的前提+所以也是生命起源
研究的热点之一!
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