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（六）产前DNA测序：成
长的烦恼

自香港科学家卢煜明（音译）在 1997 年发现孕妇

血液中存在胎儿 DNA 这一现象至今，无创产前 DNA

测序以前所未有的速度从实验室迈向市场。胎儿全基

因组测序已经成为基因组革命的下一个前沿领域，随

着测序技术的发展，胎儿全基因组测序也不再只是一

个技术问题，而成为一个重要的社会问题。

重要性：未来，儿童出生时，医生就能完整地列出

他们在遗传方面的优势和劣势。

突破：通 过 孕 妇 的 血 液 来 对 胎 儿 的 DNA 进 行

测序。

主要参与者：美国基因分析仪制造商 Illumina 公

司、美国无创产前诊断公司 Verinata（专攻非侵入性测

试早期发现胎儿染色体异常）、美国斯坦福大学、美国

华盛顿大学基因组科学副教授杰·申杜雷。

今年 1 月份，全球销量最大的 DNA 测序仪制造

商、美国 Illumina公司同意以大约 5亿美元的价格收购

Verinata Health 公司，这是一家位于美国加州的采用

非侵入性检测方法进行胎儿染色体异常早期识别的新

创公司，几乎没有任何盈利。Verinata公司所拥有的是

能在胎儿出生前对其 DNA 进行测序的无创产前诊断

技术。当然，这项技术不可避免地充满了伦理争议。

这一收购行为也是产前 DNA 测试的扩张势头在

美国越演越烈的最佳注脚，其中占据市场份额最大的

四家公司使用的都是 Illumina 公司研发的测序机，

Verinata是其中之一。目前正在进行的测试，都始于过

去 18个月之内，这些测试能通过追踪孕妇血液中胎儿

的 DNA来探测婴儿是否罹患唐氏综合征。

因为这种非侵入式的筛查技术更安全、简单，因

此，它成为迄今最快被接受的测试之一，也为 Illumina

制造的 DNA 测序仪找到了一个新的用武之地，此前，

这些机器最常出现的地方就是实验室。

Illumina 公司的首席执行官杰伊·弗莱特利说，他

希望每年能有 200 万名美国女性（几乎占孕妇总数的

一半）能接受这项测试。目前，已有 25 万名孕妇正在

接受这种非侵入式的测试。美国波士顿塔夫茨大学医

学院母婴研究所的执行理事、Verinata公司首席临床顾

问戴安娜·比安奇表示：“这么快就从实验室研究发展

到获得用户认可，这在医学检测史上前所未有。”

但是，唐氏综合征筛查可能只是产前 DNA测序技

术这出好戏的一支序曲。提供唐氏综合征检测的实验

室和公司，比如 Verinata公司也表示，他们已经厘清了

如何从母亲的血液中获取更多信息，包括其腹中胎儿

完整的基因组序列。这是一项技术突破，可能也是一

项商业突破。怀孕伴随着希望、焦虑，孕妇会频繁地看

医生，这可能也是基因检测技术最终大展拳脚的领域。

美国贝勒医学院分子人类遗传学系主任亚瑟·贝

奥德特表示：“我认为，在妊娠早期，我们可以对每个胎

儿的基因组，至少是部分基因组进行测序。”现在，一些

病患接受遗传测序是为了厘清自己罹患遗传疾病或癌

症的缘由，但未来，人们不会等到生病了才进行遗传测

序。贝奥德特表示：“未来，人们一出生，就会知道相关

数据。”

不过，这种情况并不会触手可及。首先，准确地从

母亲的血液中挑选出胎儿的 DNA 代码需要进行大量

重复测序，这对于常规检查来说太贵了。目前，Illu-

mina对每个成人基因组测序收费 9500英镑，而对胎儿

DNA 进行测序则会更贵。另外，还有一个技术问题：

胎儿基因组测序结果的精确度还不足以用于诊断。而

且，从伦理上来讲，这项技术在美国还是一个雷区:当

胎儿还在子宫中，我们就知道了他的遗传命运，那么，

我们会做出什么选择呢？

华盛顿大学基因组科学副教授杰·申杜雷表示：“从

技术上来说，在我们想明白是否我们应该这么做之前，

什么都可能发生。如果你已经知道了胎儿的所有基因

组信息，你会怎么处置呢？有很多问题需要解决。”

申杜雷同 Verinata 的一个竞争对手 Ariosa 公司有

合作。去年夏天，美国有两家实验室展示了如何从孕

妇的血液中获取胎儿的 DNA，申杜雷的实验室就是其

中之一。他说，目前进行的这些针对胎儿的研究，包括

他自己的研究，都是可以追溯的，研究样本都在医院保

留着。申杜雷表示，他正在同斯坦福大学的医生们携

手合作，在真实的妊娠过程中实施这一技术。换句话

说，最快在今年就会有第一例出生前就进行过全基因

组测序的婴儿出生。

对胎儿的全基因组进行测序

1997 年，香港科学家卢煜明（音译）发现，怀孕女

性的血液中含有数万亿个胎儿的 DNA 碎片。这些

DNA 来自于胎盘中已经死亡和已被破坏的细胞。卢

煜明估计，在母亲血管内自由漂流的 DNA 中，仅有

15%的 DNA 属于胎儿。快速 DNA 测序技术可以将这

些碎片变成丰富的信息。

唐氏综合征会导致智能障碍、体格发育落后和特

殊面容，并可伴有多发畸形。为了筛查这种疾病，遗传

学家们一般利用显微镜对羊膜腔穿制术获得的胎儿细

胞中染色体的数目进行计数。如果在 21 号染色体上

出现多余的副本，则意味着胎儿已被感染，会发生唐氏

综合征，面对这一诊断，65%的美国孕妇会选择流产。

为了从几毫升母亲的血液中获取羊膜腔穿刺术得

到的信息，科学家们使用了首先由卢煜明提出的策

略。他们对数百万个这样的循环 DNA片段（一般包括

50到 500个碱基）进行随机测序，随后通过计算机程序

将这些片段拼接在一起并同人类的染色体图谱进行比

较。剩下的就是计算了：如果得到的信息超过组成 21

号染色体的数量，则说明存在额外的副本，胎儿已经罹

患唐氏综合征。这一方法很巧妙，因为母亲的 DNA和

胎儿的 DNA 是否混杂在一起无关紧要，而且，母亲的

DNA和胎儿的 DNA有些部分可能一模一样。同样的

方法也能用于检测 18 号染色体和 13 号染色体的三体

综合征——都伴随着 X 染色体的缺失或复制现象，所

有这些均会导致胎儿的出生缺陷。

去年 7 月份，Verinata 公司的科学创始人、斯坦福

大学生物工程与应用物理学教授、霍华德·休斯医学研

究会研究员斯蒂芬·奎克研究证实，除了追踪多余的染

色体副本以外，对孕妇血液中的胎儿 DNA进行测序可

以揭示胎儿所有的遗传代码，所有的字母都包括。申

杜雷的实验室和另外两个中国的研究团队也在进行同

样的研究。

利用母亲血液中的这些 DNA 片段来重建包含有

60 亿个碱基的胎儿基因组并非易事。科学家们需要

进行大量的额外测序工作来查看母亲的基因。申杜雷

表示，成本可能高达 5万美元，而且，因为成本增加，奎

克的实验室终止了这一实验。

然而，这项研究表明，全基因组检测可以作为一类

通用检测手段，不仅可以用于染色体数目异常筛查，也

可以用于常见遗传疾病的筛查。比如囊肿性纤维化或

者乙型地中海型贫血——当某人分别从双亲那儿遗传

了某个特定基因的破坏性版本，就可能罹患这一疾

病。目前，大约有 3000 个这样的病例，科学家们对病

因已了如指掌。

还有大约 200 种其他病症，包括某些类型的自闭

症，都由某些更大段的 DNA复制或缺失所造成。基因

组测序可以发现所有这些异常。

奎克表示，证实胎儿全基因组读取的可行性不过

是对基础技术的“合乎逻辑的展开”。然而，奎克和其

他人不太确定的是，一种通用的 DNA检测最终是否能

成为一种重要而常规的医学手段，就像专门针对唐氏

综合征所进行的测试那样。奎克说：“我们只是将它看

成一种学术行为，纯粹是为了好玩。但如果你问我，你

打算在小孩出生时就知道其基因组吗？我可能会反问

你，为何要知道呢？”奎克表示，目前，他正在对这一技

术进行改进，以便医生可以用较低成本来发现在医学

领域非常重要的基因。

问题在于，现在人们还不知道医生或父母是否

真的希望获得这些信息。Illumina 公司的个人基因组

测序技术就面临过这一挑战，2009 年，该公司首次利

用这一技术，给病人提供了全基因组测序结果。然

而，这一服务现在并没有兴起。Illumina 大约一天解

码一个基因组，用于医学领域（大多数是罹患癌症的

病患，或罹患某些疑难杂症的年轻人）。显然，目前

的情况是，收集 DNA 数据的能力已经超越了对这些

数据进行解读的能力，也意味着测序能力超过了医

学需求。Illumina 公司的首席技术官穆斯塔法·罗纳

弗表示：“证明基因组的实用性是这一技术继续向前

面临的主要挑战。”

为什么担心？

Illumina 公司的首席执行官杰·弗拉特利主导了

该公司对 Verinata 公司的收购事宜。这名现年 60 岁

的 CEO 通过将其他测序仪制造商远远甩在脑后，让

公司的年利润达到了 11.5 亿美元。而且，去年，Illu-

mina 在他的主导下，成功抵制了全球最大的诊断公

司罗氏公司提出的 67 亿美元的恶意收购。弗拉特利

成功说服了股东不要接受这一要约，他保证会使基

因组学成为人们日常生活中的一部分，从而让公司

的利润节节攀升。

多年前，弗拉特利就预测说，基因组测序会变成现

实，而且，婴儿在出生伊始就可以获得自己的 DNA 测

序结果。现在他认为，这一切或许会更早实现，在母亲

怀孕时就知道。在基因组测序这个以疯狂、诺言无法

实现而著称的领域，弗拉特利以冷静且现实而著称，他

的预测常常成为现实。他说：“技术本身并不是问题，

两年内就可以做到。但是，要想彻底商业化还遥遥无

期，很多人本能地会有些负面反应，并且他们的出发点

还是好的。”

问题在于，拥有更多与胎儿的特征有关的信息可

能会让医生或者父母无所适从，他们无法理解某些信

息，或许也不知道如何处理这些信息。而且，如果他们

真的有所行动，可能也会产生争议。斯坦福大学生研

究生物伦理的法学教授亨瑞·格利表示：“全基因组测

序或许会打开一个潘多拉的魔盒。有了全基因组信息

后，你可能会寻找与笔直的鼻梁、卷曲的头发有关的信

息，但是，有多少父母会因为孩子将来可能秃头而选择

流产呢？我认为寥寥无几，但也并非没有。”格利表示：

“在怀孕早期，6周到 8周左右，医生就可以在血管中探

测出胎儿的 DNA，因此，终止妊娠就变得相对简单。”

能引发公众对优生学忧虑的例子不胜枚举。今

年，Verinata 公司使用染色体计数测试，开始提供针对

克莱里菲尔特综合征的筛查，罹患这一疾病的男性

可能拥有额外的 X 染色体，从而使病患的睾丸素降

低，出现女性特征，患者不育的比例为千分之一。而

且，这一疾病的症状可能并不明显，这就使得罹患该

疾病的人甚至意识不到它的存在。即便如此，约有

一半的女性还是会选择终止妊娠。如果 Verinata 的

测试得到广泛应用，那么，更多女性将不得不决定是

否做出这一选择。

卢煜明认为，随着胎儿 DNA测序技术的发展和完

善，提供这种检测的公司应该限定自己只提供 20种左

右最常见的严重疾病的报告。卢煜明说：“我们正在面

对的挑战是客户在寻找什么样的信息以及怎么给女性

提供建议。我认为，我们必须以符合伦理的方式来使

用这一技术，而且，应该限制对那些不会威胁生命的信

息——比如某人在40岁左右时可能会罹患糖尿病——

进行分析。我们甚至不知道 40 年后的医学会发展到

什么程度，因此，做妈妈的有什么好担心的呢？”

美国俄克拉荷马州立大学的人类学家莫瑞斯·福

斯特是 Illumina 公司伦理顾问委员会的负责人，他表

示，他和弗拉特利已经对未出生婴儿的全基因组测序

进行过讨论。福斯特说：“显然，这是一个新生事物。

我对 Illumina 的建议是只接受来自医生的订单，不向

医生提供测评，而我给医生的伦理建议则要复杂和细

致得多。”

医疗领域的专家们正试图为如何处理成人基因组

数据制定规则。而且，福斯特表示，产前基因组测序使

医生面临的法律和伦理义务更加复杂。首先，成人能

够决定是否接受基因组测序，但未出生的婴儿不可能

做出决定和选择，而且，这些信息可能影响终生。福斯

特说：“全基因组测序结果总会告诉你一些你根本束手

无策的信息。与其阻止人们了解自己的遗传信息，不

如恰当地去利用这一技术，使其不会让人们感到焦虑，

也不会给家庭和医疗资源带来负担。”

如果有什么事值得福斯特担心的话，那就是，他担

心人们可能会对基因寄望太高。他说：“我认为，最大

的风险是对遗传发现进行过度诠释——医生认为某个

遗传变异同糖尿病有关，你就认为你可能会罹患糖尿

病；没有这个遗传变异，你就不会罹患糖尿病。对于父

母来说，这样的可能性看起来像确定性，即使事实并非

如此。不过，如果孩子天生就有遗传方面的风险，那

么，父母会用不同的态度来对待孩子吗？”

Illumina 公司的医学基因组实验室目前仅对成人

或患病儿童的 DNA数据进行分析。而且，其新收购的

Verinata 公司仅仅进行医生们熟悉的改进后的胎儿染

色体测试。即便如此，因为产前 DNA技术在实验室的

发展速度非常快，弗拉特利认为，社会需要制定某些新

的法律来对其进行管理。他说：“法律规定你不能做什

么会有很大帮助。”

但从另一个角度来说，众说纷纭可能会阻碍基因

组测序技术前进的步伐。Illumina 公司的墙上贴着

2009 年的一篇报道，弗拉特利在这篇报道中预测，

2019 年，所有的新生儿都将会拥有自己的全基因组测

序结果，距离现在只有不足 6 年的时间。弗拉特利表

示：“限制 DNA 测序技术发展和该公司前景的是社会

学，唯一的限制是‘人们认为何时或何地可以采用这项

技术’。”

（七）3D打印技术：我的
未来不是梦

过去一年最流行的趋势之一就是 3D（三维）打印

技术的发展和普及。许多公司现在开始利用 3D 打印

机，通过多层材料的积累来形成完整的产品或者部

件。而麻省理工学院称，通用电气公司最近正采用 3D

打印技术来为新型飞机打印燃油喷嘴。

重要性：该技术可以降低复杂零件的制造成本，因

此，有望让很多制造领域焕发生机。

突破：全球最大的制造商美国通用电气公司（GE）

将使用 3D 打印技术为新型飞机上的发动机打印一个

关键的零部件——燃油喷嘴。

主要参与者：通用电气航空公司（GE）、欧洲宇航

防务集团（EADS）、美国联合技术公司（主要业务：航

空航天）、普拉特·惠特尼集团公司（美国最大的两家航

空发动机制造公司之一，也是世界主要的航空燃气涡

轮发动机制造商之一）。

3D 打印技术也被称为叠层制造技术，是一种最新

的快速成型制造技术，其与激光成型技术一样，都是采

用分层加工、叠加成形，即通过逐层增加材料来生成

3D 实体。该技术最突出的优点是无需机械加工或制

造出任何模具，就能直接从计算机图形数据中生成任

何形状的零件，从而极大地缩短产品的研制周期，提高

生产率并降低生产成本。

3D 打印机出现在上世纪 90 年代中期，它是一种

利用光固化和纸层叠等技术的快速成型装置。它与普

通打印机工作原理基本相同：打印机内装有液体或粉

末等“打印材料”，与电脑连接后，通过电脑控制把“打

印材料”层层叠加起来，最终把计算机上的蓝图变成实

物。这一技术如今在多个领域得到应用，人们用它来

制造服装、建筑模型、汽车等。

随着技术的进步，3D 打印机的应用领域也在不断

扩展。美国科学家已经研发出了能打印皮肤、软骨、骨

头和身体其他器官的 3D“生物打印机”。人们还使用

3D 打印机来制造雕塑并修复雕塑，制造由塑料和聚合

物制成的 3D物体并打印出了食品。

尽管人们已经用 3D打印技术制造出了诸多产品，

工程师和设计师们也利用其制造出了很多塑料模型，

但像 GE 航空公司那样，利用 3D 打印技术大规模制造

燃油喷嘴这种金属合金则是该技术的一个里程碑。因

为，尽管对消费者和小企业主来说，3D 打印技术并不

陌生，但这一技术唯有用于制造业才能发挥最大的商

业影响力。GE 航空公司表示，这种喷嘴预计在 2015

年年底或 2016 年年初完成。每个飞机发动机需要 10

个到 20 个喷嘴，因此，在这 3 年内，该公司每年需要制

造出 2.5万个喷嘴。

与传统技术相比，GE公司制造喷嘴的新方法用到

的原材料更少，因此可以降低公司的生产成本；而且，

这一方法制造出的零件更轻便，可以更好地为飞机省

油。传统技术需要将大约 20个小零件焊接在一起，这

不仅耗费大量人力，也会留下很多废料。而新方法则

使用钴铬粉末来制造这种零件——一台计算机控制的

激光器朝这些粉末精准地发射激光束，将金属合金融

化在合适的地方，制造出多个 20微米厚的层。因为激

光可以不停歇地工作，所以新方法更快。而且，新技术

对材料的利用效率也更高。

GE 公司的其他部门和竞争者都在密切关注这项

技术。GE 发电设备和水处理公司主要生产大型的气

体涡轮机和风力涡轮机，该公司已经确定了一些能用

3D 打印技术制造的零部件。GE医疗公司也研发了一

种方法来打印变频器——一种用在超声波机器内的昂

贵的陶瓷探头。而且，新技术处理的是计算机模型，因

此，人们能设计出全新的形状而不需要考虑目前制造

上可能存在的局限性。GE公司的首席技术官马克·尼

特表示：“3D 打印技术目前正在改变我们对公司的规

划，我们能制造以前无法完成的产品。”

GE公司的工程师们也开始探究如何用 3D打印技

术制造其他合金，包括有些专门为 3D打印机而设计的

材料。例如，GE 航空公司的研究人员正在尝试钛、铝

和镍铬合金。单个零件或许可以由多种合金制成，这

让设计师们可以采用铸造无法做到的方式定制材料的

属性。比如，发动机或者涡轮机上使用的叶片可以由

不同的材料制造而成，因此，一端可以让其强度达到最

优；而另一端则可以让其抗热性达到最优。

所有这些仍然只是纸上谈兵。现在，GE公司的发

动机喷嘴正在考验 3D 打印技术是否可以变革我们制

造复杂的高性能产品的方式。

不仅如此，甚至已经有人打算让 3D打印技术走出

地球，进入更广阔的宇宙空间一展雄风了。据报道，今

年 5月份，美国太空制造公司宣布，他们将与美国国家

航空航天局马歇尔航天中心合作，计划在明年 8 月利

用美国太空探索技术公司的货运飞船，将新研发的太

空 3D打印机送往国际空间站，供宇航员在轨道生产零

部件。届时，人类将首次实现在地球外制造物品。

太空制造公司表示，国际空间站现有的 30%以上

的备用部件都可由这台 3D 打印机制造。这将是通往

未来的重要一步，3D 打印技术能增加太空任务的安全

性和可靠性，同时，由于不必从地球运输，可降低太空

任务的成本。

让我们以新方式使用技术的进展（三）
——《技术评论》选出 2013年 10大突破性技术
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