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Adv Sci
温文玉团队与合作
者揭示STAU2凝聚体调控树突发育与
突触可塑性的分子机制
。mRNA的精准转运、定位与局部翻译，是调控基因时空性表达的核心机制，对神经发生、突触
可塑性等关键生命过程至关重要。神经元是高度极化的细胞，其树突与轴突可延伸至远离胞体数
百微米乃至1米以上的区域。为维持树突发育和突触功能，神经元进化出了一套精密的mRNA运
输与局部翻译系统，在特定时间、特定位置合成所需蛋白质。这一过程主要由RNA结合蛋白介
导——以STAU2为代表的RNA结合蛋白，通过将mRNA组装成翻译失活的无膜核糖核蛋白颗粒（
RNP颗粒），将其转运至神经元特定区域，并在信号刺激下精准释放，调控基因的时空性表达。
然而，STAU2如何将功能各异的mRNA包装成具有不同性质的RNP颗粒？如何在长距离运输过程
中维持mRNA的翻译抑制状态？又如何精准响应突触活动、适时释放mRNA进行局部翻译？这些
核心问题长期以来缺乏清晰的分子机制解释。

2026年5月29日，复旦大学生物医学研究院温文玉研究员课题组与上海科技大学王彤研究员课题
组合作，在Advanced Science在线发表了题为Fine-Tuned Regulation of mRNA Translation and
Transport by STAU2 Condensate Facilitates Neuronal Development and Plasticity的研究论文。该研究揭
示了STAU2通过液-液相分离（LLPS）形成动态凝聚体、进而对靶mRNA的树突转运与突触活性
依赖性翻译实施精细调控的分子机制，并初步阐明了异常STAU2凝聚体在神经退行性疾病中的潜
在病理作用。
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01

STAU2通过液-液相分离形成RNP颗粒，驱动mRNA树突转运

研究团队首先通过公开单细胞转录组数据分析证实，STAU2 mRNA在小鼠大脑兴奋性神经元、抑
制性神经元及小脑浦肯野细胞中广泛高表达。体内免疫荧光与体外原代海马神经元实验均观察到
，内源STAU2在树突中形成富含RNA的点状颗粒结构，并可与驱动蛋白KIF5A直接互作，介导靶
mRNA沿微管的顺向运输；敲低内源STAU2则显著降低树突RNA颗粒的移动性和远端分布比例。
进一步研究发现，STAU2的RBD2结构域是介导相分离的核心结构域，突变其中四个高度保守的
酪氨酸残基（4YA或4YE），可在不影响RNA结合能力的前提下严重削弱其相分离能力。靶mRN
A（如RGS4、CaMKIIα mRNA）的招募会显著增强STAU2的相分离，并随RNA浓度增加驱动凝
聚体从动态液相转变为低流动性的凝胶相——这种液-凝胶相变能有效保护内部mRNA免受降解
，同时抑制翻译，且该抑制效应依赖于STAU2的相分离能力。

02

STAU2相分离水平须精确调控，失衡将损害树突发育与突触可塑性

研究团队进一步发现，STAU2相分离水平必须维持在精确范围内：相分离不足导致RNP颗粒组装
失败，靶mRNA无法有效运输至树突远端；而STAU2过表达引起的相分离过度则形成移动性显著
降低的过大RNP颗粒，同样阻碍mRNA的长距离运输。这种运输障碍最终导致树突伸长受阻、分
支过度增加，严重影响神经元的正常发育。在突触可塑性层面，研究利用SunTag翻译报告系统揭
示，CaMKII、RGS4等突触相关蛋白的局部翻译依赖于突触活动下STAU2凝聚体的动态重塑：突
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触活动增强（+Bicuculline处理）会分散树突中的STAU2凝聚体并促其向突触募集，解除翻译抑制
，促进突触蛋白合成，树突棘增大；突触活动沉默（+TTX处理）则使凝聚体增大、翻译抑制增
强，树突棘减小。STAU2过表达或敲低均会破坏这种双向调控能力，导致突触可塑性异常。

03

STAU2凝聚体异常与神经退行性疾病的潜在关联

RNA结合蛋白的异常相分离与神经退行性疾病密切相关。该研究进一步初步探索了STAU2的潜在
病理作用：在4月龄5×FAD阿尔茨海默症模型小鼠的皮层和海马神经元中，STAU2蛋白水平显著
升高，并在胞体和树突中形成病理性聚集体；STAU2表达水平与APP蛋白呈强正相关，提示STA
U2凝聚体的异常转变可能是阿尔茨海默症等神经退行性疾病的潜在病理特征。

该研究建立了STAU2相分离与神经元mRNA运输、翻译调控之间的分子联系，系统阐明了STAU2
凝聚体通过动态相分离精细调控靶mRNA命运的机制：凝聚体驱动RNP颗粒沿微管向树突远端转
运；RNA招募引发液-胶相转变，在转运过程中稳定mRNA并维持翻译停滞；突触活动双向重塑
凝聚体，门控局部翻译与突触可塑性。这项工作不仅深化了我们对神经元mRNA调控网络的理解
，也为神经退行性疾病的病理机制研究提供了新视角。
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该研究由复旦大学生物医学研究院温文玉研究员课题组与上海科技大学王彤研究员课题组合作完
成。复旦大学已毕业博士生黄仕敬、赵睿倩，上海科技大学助理研究员储元元为本文共同第一作
者；温文玉研究员和王彤研究员为共同通讯作者。

论文链接：
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期刊介绍：
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y 的 Advanced 系列是全球公认的高影响力期刊系列，传播来自资深和青年研究人员的科学成果
，帮助他们实现使命并扩大科学发现的影响力。

Advanced Science 2025年影响因子为14.1，五年平均影响因子为15.6，期刊引文指标1.74，CiteScore
为 18.1。在 2025年中国科学院院文献情报中心期刊分区表中，Advanced Science
入选综合类期刊一区TOP。
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