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封面故事

《科学·转化医学》
2018.1.31

“计划通过对地球上的生命进行基因、表型、

生态等方面信息和知识的梳理、归纳和分析，发

现隐藏在数据背后的生命规律，最终实现‘数字

化动植物，数字化地球’的宏伟目标。”华大基因

副总裁、首席技术官方晓东所说的“计划”，是华

大基因近日发布的“生命周期表计划”。

此前，华大基因 CEO 尹烨发布“2020 计划”

及“生命周期表计划”时表示，“生命周期表计划”

的开展，意义并不亚于“元素周期表”。

基因测序 +数据挖掘
探寻生命之树秘密

对于生命科学来说，在生命周期中起着类似

化学元素在化学中基础性作用的是基因。然而，

生命个体的基因远比化学元素复杂。

“像化学家从各种物质中鉴别出元素那样，

我们先要从丰富的物种中通过测序检测出尽可

能多的基因。这就是生命周期表计划的基础部

分——针对地球上所有物种的基因组测序。”方

晓东告诉科技日报记者，难点在于收集世界各地

不同来源的物种样本，生物样本的采集、授权和

转移寄送并非易事。

有了物种样本后，科研人员借助高通量测序

技术和大数据分析挖掘。“首先要获得目标物种

的基因组序列图谱。为确保测序的准确性，我们

要保证测序数据量平均覆盖全基因组几十甚至

上百次，并通过足够聪明的算法和高性能的计算

机来推算出目标基因组的序列，进而根据分子进

化论计算推断出物种的谱系关系。”方晓东说，这

些生物大数据，不仅体量巨大，维度也非常高，要

挖掘隐藏在背后的生命运行规律非常困难，谱系

关系相对还是比较简单的分析。

华大基因的研究，希望通过对生命数据的积

累，促进生命科学研究从量变到质变奇点的发

生，让人类更好地了解生命运行规律，与大自然

和谐相处。

首选哺乳动物 为保护
濒危动物打call
“生命周期表”计划第一期测序对象选择了

哺乳纲。用方晓东的话来说，“几乎找不到不选

它的理由”，不仅是因为哺乳纲和人类的生存发

展息息相关，也是基于多年来研究动植物基因组

的经验。

“我们和国内多家动物园、科研单位合作，拿

到了很多哺乳纲样本的材料。”方晓东表示，相对

其他物种，哺乳动物的基因组在大小和复杂度上

较简单，这便于在现有技术条件和经费下，更好

更快地完成生命周期表计划的前期成果，为后续

研究提供更多经验和技术储备。

鼠兔到底是鼠还是兔？大熊猫是熊还是浣

熊，为啥它们不爱吃肉？“鼠兔是指兔亚科鼠兔属

动物，是跟普通大白兔很接近的动物。鼠兔的种

属分类以前就搞清楚了，基因测序进一步证实了

上述关系。”方晓东直言，通过对北京奥运会吉祥

物熊猫“晶晶”的测序研究，进而为大熊猫归属于

熊科动物提供论据，还解释了大熊猫不喜欢吃肉，

是因为感受肉类鲜美的T1R1基因失去活性。

值得关注的是，基因测序研究也为濒危动物

保护提供了重要参考。华南虎目前数量上升很

快，但整个种群全是 6 只华南虎的后代，基因多

样性堪忧，被世界自然保护联盟列为极度濒危的

十大物种之一。

“在无法改变近亲繁殖现状的情况下，必

须 加 强 基 因 病 的 研 究 ，控 制 有 害 基 因 扩 大

化。”方晓东建议，对现存种群个体进行全面

测序，保存尽可能多的华南虎基因信息，以便

尽快探索使用基因编辑等技术来防治华南虎

基因病。

解码生命奥秘 已测序
500多种高等动植物

目前，全球已测序高等动植物中（含未公

布），39%由华大基因和合作伙伴共同完成，已测

序的高等动植物有 500多种。“生命周期表”在此

基础上，拟完成 5600多种哺乳动物的测序，其后

将逐步完成物种数字化计划。

“代表性的动物有常见的家畜，如猪、马、猫、

狗等，以及动物园里的明星——熊猫、狮虎、大象

等。植物则包括了禾本科的水稻小麦等，以及豆

科、茄科、蔷薇科和十字花科等植物。”方晓东称，

这些物种的测序分析，极大推进了对生命之树的

整体认识。比如，厘清了动物中一些物种在进化

树上的位置关系，证实了植物中一些物种单倍体

和多倍体的演化顺序，后续要扩大范围实现物种

全覆盖。

尹烨透露，“生命周期表计划”第一期测序对

象为现存 27 目 157 科的哺乳纲，已有超过 127 科

物种被认领。项目组将通过众筹的方式，推动该

科物种的基因组分析、解读和知识传播、保护。

“关于植物的选择，第一期会优先启动药用

植物计划，这符合我国中医药发展战略规划，

与大众健康密切相关。”方晓东说，中长期计划

则是在 3-5 年内，覆盖所有代表性的开花植物，

甚至解密所有的动植物基因组，构建物种的生

命周期表。

用基因大数据打造“生命周期表”

本报记者 刘 垠

在寨卡病毒大规模流行的美洲地区，孕妇感染后能引起胎盘损

伤、胎儿发育迟缓、小头畸形甚至胎儿死亡。有科学家推测，其他虫

媒病毒也有类似感染能力。美国华盛顿医学院科学家选择了西尼罗

河、波瓦生、基孔肯雅、马亚罗这四种病毒，让它们感染怀孕老鼠，结

果发现，这四种病毒都通过母体感染了胎盘，其中西尼罗河病毒和波

瓦生病毒能在母体蜕膜和胎儿绒毛、胎膜中大量复制，导致胎儿死

亡，而另两种病毒没有发生类似规模的复制传播。RNA 原味杂交和

组织病理学分析表明，西尼罗河病毒能感染胎盘和胎儿的中枢神经系

统，对发育中的大脑造成损伤。这一最新研究表明，其他虫媒病毒具

有与寨卡病毒类似的宫内传播能力，会对胎儿发育造成损伤，应引起

警惕。
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《科学·信号》
2018.1.30

以色列科学家发现了与恶性乳腺癌亚型有关的蛋白质。他们通过在

培养皿中用表皮生长因子（EGF）刺激乳腺上皮细胞生长，然后进行磷酸

化分析发现，一种名叫 LAD1的蛋白能调节表皮生长因子的信号通道，介

导乳腺细胞的增殖和迁移。酵母双杂交、邻位连接蛋白检测、免疫沉淀等

进一步实验表明，LAD1蛋白能与肌动蛋白紧密结合，在肌动蛋白动力学

中发挥重要作用。而删除 LAD1 蛋白，能降低与细胞活性有关的转录表

达，抑制乳腺肿瘤的生长。这一新发现揭示了与乳腺癌转移有重要关系

的蛋白机理。
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《微生物学》
2018.2.2

这 个 冬 季 全 世 界 都 似 乎 在 遭 受 流 感 的 痛 击 。 科 学 家 们 表 示 ，

季 节 性 流 感 最 有 效 的 控 制 方 式 还 是 疫 苗 接 种 ，但 为 应 对 流 感 病 毒

的 抗 原 进 化 ，需 要 提 前 一 年 预 测 来 年 占 主 导 地 位 的 病 毒 毒 株 。 这

期封面选择了美国普林斯顿大学科学家的综述文章，他强调了“预

测模型”这一新监测工具的重要性。文章回顾了预测模型的现状，

对 下 一 步 工 作 提 出 了 建 议 ，认 为 这 些 工 具 显 示 了 进 化 生 物 学 在 改

善 公 共 卫 生 和 疾 病 控 制 中 的 潜 力 ，世 界 卫 生 组 织 和 学 术 科 学 家 之

间 必 须 共 享 数 据 并 密 切 协 作 ，才 能 有 效 利 用 监 测 数 据 对 流 感 演 变

做出更准确的定量预测。
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月销售 2万件的爆款商品是什么？

在不久前的第30个“世界艾滋病日”，某网购

平台上一商户宣称，累积销售40万的艾滋病检测

试纸，当月有近2.5万人付款，累计评论14万条。

这种艾滋病检测试纸，准确地说是“通过

口腔黏膜渗出液检测 HIV抗体的方法”。

据媒体报道，美国科学家开发出一种检测

艾滋病病毒感染的新方法，有望通过唾液检测

抗体行为，而非抗体本身，从而更加快速、准确

地检测感染。

那么，是否意味着艾滋病检测试纸迎来新

一轮技术迭代？为此，记者采访了艾滋病诊疗

机构、相关生物技术公司的专家，听听他们怎

么说。

吐口唾沫吐口唾沫就能测艾滋病就能测艾滋病？？NONO
专家称艾专家称艾滋检测试纸暂不会迎来技术迭代滋检测试纸暂不会迎来技术迭代

本报记者 张 晔

斯坦福大学研究人员 1月 22日在美国《国

家科学院学报》上发表报告说，他们取部分艾

滋病病毒，将它们与脱氧核糖核酸（DNA）的半

个片段连接起来，然后将其放在唾液样本中。

如果样本中含有艾滋病病毒抗体，抗体的两个

臂会捕获经过修饰的艾滋病病毒，病毒上两个

半段的脱氧核糖核酸会合成一条，而整条脱氧

核糖核酸更容易被检测到。

北京玛诺生物总经理江剑了解美国斯坦

福大学的研究成果后认为，根据所披露的信息

显示，其仍处于实验室研究阶段，尚未进入正

式临床试验，可以说是一种“新型但尚未正式

面市（即获批上市）的技术”。

“这是一项实验室技术而非已经获批的产

品，远没有走向市场；因此我们无法判断其是

否能替代其他检测方法。”江剑告诉科技日报

记者，从本质上来说，该技术仍然属于自主初

筛的技术范畴。

所谓初筛一般指抗体检测。北京佑安

医院感染科主任吴昊教授告诉科技日报记

者 ，目 前 临 床 判 断 艾 滋 病 主 要 有 抗 体 或 核

酸检测、典型的临床症状、CD4T 淋巴细胞、

HIV 病 毒 载 量 等 。 其 中 ，抗 体 检 测 是 最 便

捷最便宜的一种检测手段，通过血液、唾液

均可以进行抗体检测。

国际上，自检产品的上市也是新生事物。

2002年，美国食品与药物管理局（FDA）批准了

第一个快速 HIV-1 型口腔黏膜渗出液检测试

剂上市。2012年，FDA批准了第一个非处方的

HIV 快速自我检测试剂，它要求使用者自己采

集口腔黏膜渗出液样本，检测并最后读取检测

结果。

在我国，艾滋检测试纸是被归为“三类体

外诊断试剂”，所检验的是国家高度管控与重

视的重大传染性疾病，需要经过严格地临床研

究。任何经过国家食药监局批准的艾滋病检

测试纸都是符合标准的。

在 HIV 病毒感染初期，血液中的抗体数量

较多，通过检测血液样本中的病毒抗体就能得

出初筛结论。但血液检查需要专业人员操作，

不便用于大规模筛查，且有人担心隐私泄露。

而唾液检查则相对方便得多，患者通过网络平

台和实体药店均可以方便地买到检测试纸，操

作方法也比较简单易懂。

2005年，一种“用唾液检测艾滋抗体”的新

技术被引入中国。玛诺生物在国内上市第一

款唾液检测艾滋产品，并拥有该技术在中国的

核心发明专利。

“按图索骥”通过抗体找到艾滋病病毒

往快检试纸上吐口唾液，就能测艾？那

你可就错了！

由于这种检测方法是用口腔黏膜渗出液

检测 HIV，所以就被人形象地称为“唾液检

测”，但这样的理解其实并不科学。

据江剑介绍，用于检测的样本其实并不是

唾液，而是龈沟液。龈沟液的采集位置在上下

牙龈，是该位置自然分泌的液体。将采完体液

“唾液测艾”检测的并不是唾液

人类要想打败传染病，找到并控制传染源

是关键环节。

然而，我国防控艾滋病最大的挑战是感染

者知晓率。2015 年，我国只有 68%的 HIV 感染

者知晓自己的感染状态。2016年，我国新发现

和 报 告 的 HIV 感 染 者/AIDS 病 人 达 12 万 余

例。为了发现这 12万人，这一年全国共做了各

类 HIV检测 1.69亿人次。

即使疾控部门做了大量的努力，依然有

很 多 感 染 者 没 有 被 发 现 ，据 估 计 ，全 国 有

20—40 万 HIV 感染者未被查出。更让人不安

的是，谁也不知道他们在哪。因此，推行自我

检测已经成为了我国防控遏制艾滋病流行的

关键一招，口腔快检试纸新技术、新产品的研

发，无疑也成为国内外科研机构竞相争夺的

技术高地。

目前，我国建立起世界上最为完善的艾滋

病检测网络之一，去年我国艾滋病病毒检测量

占全球三分之一。我国艾滋病病毒检测的创

新工具和方式，为世界提供了可借鉴的典范。

江剑透露，该公司已推出消费者自我采样

与医院检测相结合的模式，从而减少误判的可

能性，同时公司正在着手研发新型检测技术。

2017 年 11 月，清华大学在自动售卖机中

提供了“HIV 尿液匿名检测包”，至此，北京市

海淀区已经有包括北大、北航在内的 11所高校

安装了此类售卖机。检测包只是一个载体，把

用户的尿液传回到实验室进行确诊。购买者

把密封的尿样放回售卖机的投样箱里，厂家就

会看到反馈，派人收回并送到官方指定专业机

构检测；购买者会得到一个编码，尿样送回 10

天后凭编码就能上网查询检验结果，整个过程

完全匿名。

2016 年的世界艾滋病日，世界卫生组织

发布了关于艾滋病病毒自检最新指南，强调

通过自我检测以提高艾滋病病毒诊断的可及

性和利用程度。中国国务院也在 2017 年发布

的《中国遏制与防治艾滋病“十三五”行动计

划》中明确表示，可以使用 HIV 自我检测方式

来扩大检测服务范围。

“自主初筛”或是遏制艾滋关键一招

的采样棒插入到装有稀释液的收集管中反复

扭动，目的是为了将口腔龈沟液的样本与稀释

液充分混匀，而后将试纸条插入稀释液中，等

待 20分钟，即可直观地看到检测结果。

采样过程类似基因检测，是检测成功与

否的关键环节，需要严格按说明书要求进行

采样，同时检测纸条的操作与验孕棒又比较

相似。所以，只要认真阅读说明，上手难度其

实并不大。

艾滋病公益检验组织——北京淡蓝快乐

检测室认为，自主初筛要使用合格产品、规范

操作方法、严格自控。三种条件齐备情况下，

得出的实验结论是：用艾滋病试纸初筛艾滋

病是靠谱的，单次检测的准确率在 95%以上。

记者在某品牌的快检试纸上看到，检测

尺中间有个小窗口，窗口左边是英文字母 C，

右边是英文字母 T。左侧的 C 是控制线，显

红的一条线表明体液已经流过了艾滋抗体的

检测区。规定时间内 T 区出现红线，证明初

筛结果阳性，需要去疾控中心做确证检测。

规定时间内 T 区没有红线，则是正常。C 区

没有红线，则测试无效。如果超过半小时 T

区出现红线，那么完全不用担心，它没有任何

意义。

淡蓝快乐检测室工作人员介绍，快检试

纸的原理就是对 HIV 的抗体检测。

但是专家也提醒，无论“唾液检测”还是

指 尖 血 检 测 ，都 只 算 是 艾 滋 病 自 主 初 筛 。

“HIV 病毒感染人体后会有一个‘窗口期’，大

约在一个月左右。抗体检测对窗口期内的感

染 者 是 无 效 的 ，只 适 用 于 窗 口 期 外 的 感 染

者。”吴昊说道，只有艾滋病确诊实验室才能

出具确诊检测报告，自我检测很难做到严格

控制，很容易出现不可控的变量，影响结果。

（本版图片来源于网络）

（栏目供稿：本报记者 聂翠蓉）
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