
“梨天然不能‘近亲繁殖’”“新疆梨其实是

亚洲梨和西洋梨的‘混血儿’”……近日，南京

农业大学园艺学院梨工程技术研究中心主任张

绍铃教授团队于期刊《生物基因》在线发表了

研究论文，给全球梨的大家族描绘了一本详细

的“族谱”。文章不仅揭示了梨的起源与传播

路径，同时发现了亚洲梨与西洋梨的独立驯化

事件。

梨起源于中国西南部

梨子好吃，身世却一直扑朔迷离。

“梨是世界性栽培的重要果树，其栽培历史

可以追溯到 3000多年前。”张绍铃教授介绍。业

界一般认为，大约 6500—5500 万年前梨属起源

于中国。目前，我国是世界第一产梨大国，年产

量占世界总量的 60%以上。

“中国、日本、韩国都以亚洲梨为主，果实以

圆形为主，口感甜脆，在树上成熟后即可采食。

目前的栽培种主要包括白梨、砂梨、秋子梨和新

疆梨；而欧美国家以西洋梨为主，果实以葫芦形

为主，采收后通常需要经过一段时间类似猕猴桃

那样的‘后熟’才能食用，口感软绵，酸甜，具有浓

郁芳香味。栽培种只有 1个，统称为西洋梨。”张

绍铃告诉科技日报记者。

这些表型上的差异来源于种质的遗传变异

的差异。各种梨品系属于梨属的不同种，这增加

了鉴定不同梨亲缘关系的难度。但随着测序技

术的发展，梨的身世不再成谜。

2012 年，由南京农业大学梨工程技术研究

中心牵头，以世界栽培面积最大的品种“砀山酥

梨”为样品，完成了国际上首个梨的精细基因组

图谱绘制工作。随后，科学家又完成了欧洲梨

“巴特利特梨”的基因图谱线绘制，为研究梨的遗

传变异、进化历程提供了便利。

这一次，张绍铃团队收集了来自 26 个国家

的 113 份代表性梨种质资源，并进行了重测序

和群体遗传研究，将梨的繁衍和变迁历史一直

追溯到了数百万年前，就像是为梨这个大家族

描绘了一个完整又详细的“族谱”。最终证实

了梨最早起源于中国西南部，经亚欧大陆传播

到中亚地区，最后到达亚洲西部和欧洲，并经

过独立驯化形成了现在的亚洲梨和西洋梨两大

种群。

“自交不亲和”维持梨的多样性

每到阳春三月，正是“千树万树梨花开”的时

节。然而大家不知道的是，从莹白秀丽的梨花到

脆嫩多汁的梨果，并不是顺理成章的事，还需要

人们“牵线搭桥”。

给傲娇的“梨花女神”做媒不是件容易的事，

除了看适栽性、花期是否匹配之外，还得“测测姻

缘”。这“姻缘”指的就是梨基因。

梨为典型的自交不亲和性物种，同一品种授

粉后通常不能正常结实，如果方圆几里地只有一

棵梨树，那么它将很难结果。

除了梨，还有苹果、李、杏等这些蔷薇科果树

都是自交不亲和类型，也就是说必须要不同品种

相互授粉才可以，就像人类为了优生优育，禁止

近亲结婚一样。已有研究证实，自然界中大概有

60%的高等植物表现出自交不亲和性，其中大多

数都属于配子体型自交不亲和性这一类型。

梨树经过漫长的进化，演化出自交不亲和，

抑制自交，促进维持了梨的多样性。但是，这一

生殖特点使得梨的杂合度非常高，品种资源间存

在广泛的基因交流和遗传重组。因此，梨的遗传

背景及关系的研究一直是难点，对不同种的分化

和遗传关系也一直未有清楚的认知。

甜度提高是人工驯化重要方向

有趣的是，研究还发现，在 2000 多年前，亚

洲梨和西洋梨曾发生过“通婚”，从而形成了一个

新的种间杂交种——新疆梨，这个栽培种以熟知

的“库尔勒香梨”为代表，其果实香甜细腻，深受

消费者青睐，是我国主要出口品种。

据 论 文 第 一 作 者 吴 俊 教 授 介 绍 ，大 约 在

6.6—3.3 百万年前，梨分化为亚洲梨和西洋梨两

大种群。也就是说，在成为栽培种之前，野生的

亚洲梨与西洋梨就分化了，由于东、西方人的不

同驯化方向而形成了差异较大的栽培种群。研

究发现，在亚洲梨和西洋梨基因组的选择驯化区

间，存在与生长发育、抗性等重要性状相关的候

选基因，例如，果实大小、糖酸、石细胞、香味形成

等。其中，糖合成代谢相关的基因最多，表明梨

果实的甜度提高是人工驯化的重要方向。

据专家介绍，绘制梨家族的基因图谱，不仅

为揭示梨的自交不亲和性、树体生长发育规律、

果实发育及品质形成等分子机制，及重要功能基

因开辟了新途径，还为培育高产、优质新品种提

供了全新科技支撑平台。

梨也不能近亲结婚？
——我国科学家绘制的全球梨家族“族谱”给出答案
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蚕蛾往往能巧妙避开捕食者，它们利用旋转的后翅来反射蝙蝠的声

纳系统，从而误导捕食者的捕食目标。但人们对蚕蛾的进化史以及它们

后翅多样性形成的原因知之甚少。美国博伊西州立大学朱丽叶·鲁宾等

科学家，对数百个基因组数据库的后翅形状进化过程进行了研究，发现不

同翅型的进化特征。为了测试翅膀对蚕蛾的保护作用，研究人员改变了

有尾和无尾蚕蛾的后翅形状，并将它们与 16只大棕色蝙蝠进行对比。用

高速摄影机和超声波麦克风录音分析后显示, 具有长后翅的飞蛾能更频

繁地回避蝙蝠，这表明长后翅提供了一个强大的反捕食者优势。
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《科学进展》
2018.7

本报记者 张 晔

未来学家雷·库兹韦尔又要乐了。

这个被比尔·盖茨认为是对未来预测最准

确的人，几年前曾这样说道：“在显微镜下，我

看到自己的白血球包围一个病原体，然后摧毁

它，但是太慢了，整个过程需要一小时。我相

信在未来，纳米机器人可以移植进身体，几秒

钟完成同样的工作。”

近日，《科学·机器人学》杂志刊登香港城市

大学科学家研发出的一种微型机器人，能够在磁

力的控制下，将细胞运输到指定位置。库兹韦尔

口中的身体内的机器人有了“眉目”。虽然它还

没有自主意识，是受外界物理力的控制运作的，

但凭着能够在生物体内让细胞“指哪打哪”“打哪

停哪”的功力，已经让预言向现实迈出了一大步。

“回输”是细胞治疗需要仰仗的主要手

段之一。将细胞注射回人体，犹如将一艘艘

小船放回航道，而人体内是一个密织交错的

“航道网”，如果没有有效的、执行力强的“导

航”设备，只能“随波逐流”。无法到达指定

位置的细胞治疗，功效将被大大稀释，甚至

不起作用。

科学家曾试过多种方法。“可利用化学

力、生物力、物理力的作用实现细胞的定点投

放。”国家“千人计划”特聘专家杨光华说，例

如，已获临床应用的 CAR-T 细胞疗法，是利

用生物中抗原抗体反应产生的力。通过对 T

细胞（免疫细胞的一种）进行修饰，在其上安

装能通过抗原抗体反应识别肿瘤的“CAR”，

一旦肿瘤细胞表面的蛋白被 CAR 识别，就被

“锚定”在目标肿瘤细胞上，发挥作用。

磁控下的微型机器人则是利用物理力实

现对细胞的控制。香港城市大学研究团队

在载体表面覆盖镍，使得微弱的磁力可以为

进入血管“航道”的细胞“小船”掌舵导航甚

至锚定。“例如用细胞修复软组织，要让细胞

到需要修复的地方扎根、生长，之前将细胞

悬液注射进人体内之后，细胞未必能停留在

人 们 期 望 的 位 置 ，一 直 存 在 难 以 定 位 的 困

难 。 如 果 该 技 术 真 正 临 床 ，将 解 决 这 一 问

题。”杨光华说。

细胞载体除了能定位，还需要解决装载

量的问题。为了尽可能多地运送目标细胞，

论文显示，研究团队利用计算机模拟不同形

状“细胞载体”在不同血管中的运动后，确定

使用空洞球状的构型并伸出“触角”，可以承

载下更多细胞。

“该研究给了细胞治疗领域一个全新的

设计思路和探索方向。”杨光华认为，微型机

器人如同运送救援队的卡车，要能“进得去、

到得准、出得来”。为了验证这 3 点，研究团队

分别在多个黏稠度的培养液、透明的斑马鱼

胚胎中以及小鼠中实验，证明 3D 打印制造出

的微型机器人可以航行、抵达目的地并使所

携带细胞在指定地点生效。

细胞“随波逐流”的命运或被改写

“微型机器人有它独有的优势，无需特异

性结合位点，是一种‘通用’的细胞运载技术。”

杨光华表示，它拥有很大的潜力，但要到临床

应用还需进一步探索解决机器人移除和镍钛

毒性的问题。

据来自解放军总医院的一篇题为《镍及镍

钛合金的致癌机制》的论文显示，大量的动物

实验证明，包括给动物吸入、气管内滴入、各种

部位注入镍的化合物等手段，均成功诱发出恶

性肿瘤。虽然机制并不清晰，但证据表明和自

由基产生有关。

此次 3D 打印成型的微型机器人，为了增

加磁性和生物相容性，在其表面覆盖了镍和

钛。论文显示尽管钛镍合金有较强的耐腐蚀

和耐磨损性，然而，腐蚀会不同程度存在，其结

果是增加了镍的析出，长期存在势必致癌。

“将其用于临床治疗，还有很长的路要走，

尤其在安全性评价方面，还需要进一步研究和

验证。”杨光华表示，“进得去、出得来”是能够

避免对机体产生损害的一种方法。例如，纳米

枪“子弹”中的载体物质使用了可自行降解的

纳米材质以解决这一问题。

此外，为了证明在血管中的操控是可行

的，研究团队还用微流控芯片模拟出了较为

复杂的血管结构，证明微型机器人能在这样

的系统中定向运输细胞。然而真正的人体内

环境与模拟环境差异有多大，还不得而知。

在一次香山科学会议上，有院士表示，在人体

血液流动时可能存在未被探明的振动等现

象。微型机器人在“演习”中的表现是否能与

“实战”中一致，还有待进一步检验。在体内

真实的环境中，微型机器人或许要面临超乎

想象的严峻挑战。

“控制微型机器人运动的磁力是很微弱

的 ，而 人 体 内 血 压 却 是 巨 大 的 ，因 此 ，要 精

准、有效运作机器人才能使其达成医用的严

苛标准，这是一个挑战。”杨光华表示，临床

应用要求效果稳定、安全性高，要“达标”可

能需要进行涉及到流体运动模型等交叉学

科的深入研究。

用于临床，还需解决金属毒性等挑战
尽管进行了数十年的深入研究，艾滋病疫苗仍无法产生广泛中和抗

体。美国科学家设计出一种候选疫苗 eOD-GT8，能诱导幼稚 B 细胞产

生类似于 VRC01的抗体，VRC01是一种强大的白细胞分化抗原 4（CD4）

结合位点靶向抗体，具有广泛性。来自拉霍亚过敏和免疫学研究所的科

学家，检测了人类幼稚 B 细胞识别 eOD-GT8 的潜力，并分离出与制造

VRC01 基因相似的 B 细胞。研究结果表明，接种 eOD-GT8 疫苗后，有

可能诱导出具有广泛中和抗体的 CD4结合位点，这将是艾滋病疫苗的一

个重大进步。
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《科学·转化医学》
2018.7.4

如果说人体内是另一个“阿凡达世界”，那

科学家从未停止尝试对这个世界实施精准影

响，每一个设计都精妙绝伦。无论是靶向治疗

还是精准治疗，未来的医学都在努力向着对病

灶的精确打击或者修复进发，他们目前所掌握

的“异世界”控制手段包括基因、蛋白甚至化合

物等自带“靶点”匹配特性的物质，以及超声

波、磁、光、力等外场控制的作用力。

“纳米枪技术是将两类结合起来，完成对

肿瘤部位的定点‘狙杀’。”作为细胞治疗和基

因治疗的产业推动者，杨光华提到的“纳米枪”

在一个多月前完成了对一名老年肺癌患者的

首例临床试验治疗。纳米枪的“子弹”设计精

巧，同样要完成“进得去、到得准、下得来”这 3

大任务。

为此，“子弹”由 3 部分组成，包括硝基咪

唑、纳米材料制成的药物递送载体以及放射性

同位素铼 188。

外力的轰击帮助“子弹”空降在肿瘤发生

点周围，药物中的硝基咪唑由于能主动扩散

透过还原能力强的肿瘤乏氧细胞脂膜，因此

能精准定位，在锚定目标后，由聚赖氨酸树形

分子制作而成的纳米载体将“狙杀目标”固

定，让肿瘤细胞不断地摄取铼 188 和硝基咪

唑。纳米枪技术，已经获得国际 PCT 全球授

权，并被法国癌症中心命为癌症治疗最具革

命性专利技术。

另一个让人叫绝的设计来自中科院国

家纳米科学中心。科学家们用 DNA 折纸技

术 创 造 了 一 个“ 自 动 炸 弹 ”，只 在 肿 瘤 周 边

爆炸。

资料显示，随着 DNA 纳米技术的发展，

DNA 可用作折叠构型。由一个扁平的矩形

DNA 折纸板搭载四个凝血酶分子构成的“炸

弹”，未爆炸前被卷成空心管，将凝血酶分子包

裹在管内，并由只能识别肿瘤血管内皮细胞上

高表达核仁素的固定链 DNA 片段捆绑，只在

到达肿瘤周边时，固定链由于结合了核仁素而

展开，“炸弹”也随即引爆，爆出凝血酶分子，在

为肿瘤组织供血的血管中形成巨大血栓，杀死

肿瘤。

此外，通过光敏剂与光“里应外合”的光动

力治疗仪，利用光源激发光敏剂产生大量的单

态氧并同时释放出荧光，杀死在体内作恶的细

胞，正在不断完善和临床应用中。而利用超声

将负载免疫相关基因或抗原的微泡递送到肿

瘤细胞或免疫细胞中，将提高肿瘤免疫治疗的

疗效。

要能“进得去、到得准、出得来”

植物病原线虫的防治是一个世界性难题。线虫造成的农林病害仅次

于真菌，是超过细菌、病毒的第二大类病害，给我国粮经作物造成了巨大

损失。科技日报记者近日从 2017年度云南省科学技术奖励大会获悉，云

南大学张克勤教授攻克了线虫生物防治的系列瓶颈问题，通过基础研究

的重大突破，研发出高效线虫生物防治制剂“线虫佰控丹”，使我国在微生

物与线虫互作领域的研究跻身世界前列。

据张克勤介绍，多年来，团队揭示了微生物与线虫相互作用的分子机

理，为线虫生物防治找到了关键切入点。他们发现了捕食线虫的真菌从

腐生到寄生的基因调控网络，为微生物从腐生到致病的生活史转换理论

作出了贡献。

最引人瞩目的是，他们还揭示出细菌侵染线虫的“特洛伊木马新机

制”。张克勤介绍，细菌群体对线虫的围攻，完全再现了古希腊神化故

事特洛伊木马战争。他们发现线虫抵抗微生物侵染的 3 条新途径，揭

示土壤中原为线虫食物的细菌遇到线虫取食胁迫时，可分泌信号分子

调动食线虫真菌来捕食线虫，使线虫转化为被捕食者，从而达到三者间

的生态平衡。

上世纪 80年代开始，张克勤教授和他的团队就已瞄准线虫生物防治

的难题，建立了全球最大的线虫生防微生物资源库。近 40年的科研生涯

中，团队发表杀线虫真菌 3 新属 73 新种，发表活性化合物 272 个，新化合

物 101个，14个为新骨架化合物，是国际上发现线虫生防微生物新物种和

杀线虫新化合物最多的团队。

（记者赵汉斌）

“木马”助攻
线虫防治再现“特洛伊战争”

科研圈

（本栏目主持人：陆成宽）

放个微型机器人放个微型机器人
让细胞让细胞““指哪打哪指哪打哪””

本报记者 张佳星

视觉中国视觉中国


