
1850 年工业化革命以来，海洋环境的平均温度上升了 1℃。英国布

里斯托大学的鲁宾·黑斯廷斯等研究人员报告了对上个世纪 304 种广泛

分布的海洋物种丰度趋势的全球分析，这些物种涵盖了从浮游植物到鱼

类和海洋哺乳动物的一系列分类群。具体地说，利用文献数据库，他们调

查了物种长期丰度变化的方向和强度在多大程度上取决于物种在纬度范

围内的采样位置。结果表明，丰度的增加主要发生在物种分布的极区，丰

度的下降主要发生在物种分布的赤道区。这些数据证明，在过去一个世

纪里，海洋物种丰度的大规模变化与气候变暖是一致的。研究人员因此

认为，预计到 2050 年，海洋温度将比工业化前水平上升 1.5℃，这将继续

推动海洋物种的纬度丰度变化，包括那些对沿海生计至关重要的物种。
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《免疫学趋势》
2020.4

去泛素化酶是从绝大多数细胞蛋白中去除泛素部分后仍能保持蛋白

稳定的酶。去泛素化酶的表达和活性对生理机能至关重要，包括癌症在

内的许多疾病的发生都与其有关。基于最近在人类血癌中的发现，美国

西北大学的古铁雷斯-迪亚兹等研究人员讨论了在急性白血病中所选择

的去泛素化酶的功能，并尝试以这些酶为靶点，阻止白血病的恶化并改善

疾病的预后。研究人员重点讨论了最新一代抑制剂在临床前的作用模式

及其对白细胞生物学的影响。
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《神经科学趋势》
2020.4

神经干细胞（NSCs）是一种多能祖细胞，负责产生神经系统中所有的

神经元和大胶质细胞。在成年哺乳动物中，神经干细胞主要处于一种“休

眠”状态，但它们可以在进食或运动等环境因素的影响下增殖。人们希望

可以通过激活静息态神经干细胞，以修复人类大脑损伤。这就需要了解

在正常生理过程中以及脑损伤后静息态神经干细胞的异质性和调节机

制。而要深刻理解这些机制，单靠啮齿动物模型难以获得，还需借助非哺

乳类脊椎动物（斑马鱼和蝾螈）和无脊椎动物（果蝇）进行研究。奥地利维

也纳生物中心的利奥·大月等研究人员回顾了这些不同模型的概念进展，

全面梳理了利用静息态神经干细胞进行治疗的可能性。
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主持人：本报记者 陆成宽

《当代生物学》
2020.4.20

在新冠肺炎暴发初期，没有特效药成为许

多人“谈冠色变”的重要原因。

在国务院联防联控机制近日举行的新闻

发布会上，新冠肺炎药物研发、疫苗研制等科

研攻关进展情况引发各界关注，其中，血浆疗

法和特异性人免疫球蛋白再次被“划重点”。

“在 2月份，我们发出了‘千人献浆救千人’

的号召，截至目前，全国已经采集了超过 2000

份恢复期血浆，在临床上的应用也超过了 700

例，显示出了非常好的治疗效果。”科技部生物

中心副主任孙燕荣表示。

而“血清（血浆）疗法”的升级版——免疫

球蛋白也被提及：目前已研发出静注（静脉注

射）的新冠肺炎人免疫球蛋白，可以用于患者

的临床救治以及高危人群的被动免疫保护。

那么，康复患者血浆与免疫球蛋白之间究

竟是什么关系？古老的“血清疗法”为何在此

次抗疫期间成为有力武器？后期为何还要开

展免疫球蛋白的应急攻关？科技日报记者为

此采访了中国药科大学张娟教授。

1901年，举世闻名的诺贝尔生理学或医学

奖首次颁发，来自德国的埃米尔·阿道夫·冯·
贝林获此殊荣。

瑞典卡罗琳医学院诺贝尔委员会的教授们

对贝林的贡献给予了这样的评价——“对血清

疗法的研究，特别是在治疗白喉应用上的贡献，

开辟了医学领域研究的新途径，也因此使得医

生手中有了对抗疾病和死亡的有力武器。”

白喉是由白喉杆菌引起的一种急性呼吸

道传染病。在上世纪 20年代，仅美国每年就有

13000—15000人因白喉而死亡。

贝林与同事在实验中发现，将患过白喉但

康复的小鼠血清注射入新患白喉的小鼠体内

后，新感染白喉的小鼠竟然也能保持健康状态。

这就意味着，康复小鼠的体内有某种对抗

白喉杆菌毒素的物质。他们为此激动不已，并

将这种物质命名为“抗毒素”。

1890 年，贝林根据实验结果提出了“抗毒

素免疫”的新概念，这在医学上称为“抗毒素的

被动免疫”。

在抗生素尚未问世前，该疗法一度被应用

于炭疽热、天花、脑膜炎和一些让人类束手无

策的疾病治疗。但随着疫苗和抗生素的出现，

抗毒血清除了对少数病毒（如蛇毒、狂犬病）的

专项治疗外，大多退出了临床一线。

但是，随着既无疫苗又无特效药的致命性

病毒出现，传统的血清治疗思路又重新被应用

到临床。

在新冠肺炎疫情期间，部分病人接受“血

清疗法”，取得较好的临床效果。因此有网友

喊话称，在缺乏疫苗和特效治疗药物的前提

下，血清疗法是一味“神药”，呼吁积极推广。

但是，中科院上海巴斯德研究所则“泼下

冷水”——抛开诸多隐患不说，想要用康复患

者血浆治疗疾病，甚至帮助全国人民抵抗病

毒，“恐怕抽干了他们的血，也是难以实现的”。

“血清疗法实际是利用康复病人血浆中的抗体

去中和病毒，但是有的血浆抗体多，有的抗体少，每

个人的抗体在种类上及中和病毒的能力上也不一

样，治疗的针对性比较粗放。”张娟告诉记者。

血清疗法可抗病毒
但治疗针对性较粗放

经过深入研究，科学家已逐渐厘清人体免

疫机制，并形成两种治疗路径：主动免疫和被

动免疫。

“主动免疫就是常见的疫苗，而被动免疫

则包括天然被动免疫和人工被动免疫。”张娟

表示，母体的抗体经胎盘或乳汁传给胎儿，就

是天然被动免疫；注射免疫球蛋白、血清获得

免疫力则属于人工被动免疫。

作为“血清疗法”的升级版，免疫球蛋白其

实与血清疗法同门同宗，它们都来自于康复患

者的血浆，也同样属于人工被动免疫疗法。不

同的是，免疫球蛋白是通过生物工程方法将体

内 B细胞产生的抗体提取出来。

需要注意的是，临床常用的静注人免疫球

蛋白属于“广谱防御”。但是，从新冠康复病人

的血液中提取的免疫球蛋白，与新冠病人血清

相比，具有更高的中和新冠病毒的能力，以及

更高的特异性。此类免疫球蛋白做成注射剂

后，还须满足药品的严格要求，具备较高的纯

度和中和病毒的能力。

两种疗法同门同宗
免疫球蛋白中和病毒能力更强

许多人不知道，免疫反应并非绝对安全，

免疫系统一旦启动，不仅会杀伤病毒细菌等外

来有害物，也可能伤及自身。

“在此次新冠肺炎疫情期间，许多患者出现

的炎症因子风暴就与免疫系统过度反应有关。”

张娟说，当人体感染了病毒后，机体还没来得及

产生抗体，这时候产生很多炎症因子，人体免疫

系统就会被激活，并猛烈攻击炎症因子所在的

身体组织，造成呼吸衰竭等临床重症。

张娟认为，每个人的免疫反应不一样，免

疫球蛋白是一种很大的蛋白质，对机体来说也

是一种外源物质，免疫系统对待外源物质很有

可能会产生应激反应，所以免疫系统功能正常

的病人不必使用免疫球蛋白。

目前在临床上，存在像抗菌药物一样的滥

用现象，许多人把静注免疫球蛋白当成抗感

染、提高免疫力的万能神药，对一些感染患者

动辄给予静注免疫球蛋白治疗。

张娟指出，临床常用的静脉用免疫球蛋白

虽然在短时间内，可以让人体被动提升免疫

力，但不具有治疗的针对性，寄希望于静脉用

免疫球蛋白进行病原治疗是不现实的，效果也

是不理想的。

专家分析，为了避免出现免疫球蛋白的滥

用或不当反应，此次科技部在应急攻关中，着

重强调了“特异性”。

孙燕荣在新闻发布会上指出，这个产品源

自康复者血浆，含有高纯度、高效价的中和抗

体，研制成功后可用于患者的临床救治以及高

危人群的被动免疫保护。

免疫是一把双刃剑
不能当对抗感染的万能神药

本报记者 张 晔 通讯员 姜 晨
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土壤中盐的胁迫严重影响水稻的生长发

育，并降低其产量。因此，如何利用数量性状基

因座和连锁标记开发耐盐和高产水稻，是分子

育种的关键选项。

近日，中科院西双版纳热带植物园热带稻

种保护与遗传改良研究组吴锋玲等，成功定位

到“海稻 86”耐盐相关基因。这一新的重要成

果，对解析水稻耐盐机理，以及我国新的优质耐

盐水稻品种的选育具有重要意义。

改善水稻的耐盐性很重要

在全球范围内，至少有 6％的土地受到盐分

的影响，而浓度为 50 毫摩尔/升的盐水，会使众

多水稻品种的产量减少一半。因此，努力提升

水稻的耐盐性，可有效增加边际盐碱土地的利

用率，并提高作物的产量，这对保障粮食安全、

增加土地产出和减少贫困都至关重要。

此 前 的 调 查 研 究 结 果 表 明 ，水 稻 在 幼

苗 、生 殖 和 2—3 叶 期 最 容 易 受 到 盐 胁 迫 的

影 响 。 盐 度 的 高 低 ，会 在 渗 透 胁 迫 、离 子 毒

性 和 氧 化 胁 迫 3 个 阶 段 影 响 水 稻 生 长 。 在

精 英 种 质 资 源 中 鉴 定 耐 盐 数 量 性 状 基 因 座

或 相 关 基 因 并 将 其 应 用 于 培 育 新 的 耐 盐 品

种具有巨大的价值。

近年来，由袁隆平院士领衔的青岛海水稻

研究发展中心致力于“海水稻”研发，利用基因

测序技术，筛选出天然抗盐、抗碱、抗病基因，通

过常规育种、杂交与分子标记辅助育种技术，计

划在 3 年内选育出可供产业化推广、每亩单产

300 公斤以上的耐盐水稻品种。目前发展中心

已经取得阶段性成果，2016 年试验种植中突破

亩产 500公斤，2017年在使用含盐量 0.6%咸水灌

溉的实验田，小面积测产最高每亩单产达到 621

公斤。2018 年筛选出 176 份优良材料在全国 5

大典型盐碱地试种。

51个基因座与盐胁迫相关

水稻大都指淡水稻。海稻不是新品种而是

与水稻、旱稻并列的稻类。

1986 年，我国农业科研人员陈日胜在罗文

烈教授带领下，在广东省湛江市普查红树林资

源时，在燕巢村海边发现一株比人还高、看似

芦苇但结着穗的稻子。在罗文烈教授叮嘱下，

陈日胜收下 522 粒种子，通过 30 多年的繁育，将

这种海水稻种子延续至今，并将其命名为“海

稻 86”。

在此期间，陈日胜等人曾对在正常和高盐

度条件下生长的“海稻 86”进行转录组分析，并

鉴定了大量盐诱导的差异表达基因，他们将这

些基因分为五肽重复序列家族、过氧化物酶基

因、消化道基因、多抗菌挤压蛋白家族基因、谷

胱甘肽 S-转移酶基因。“通过在不同盐浓度下生

长的‘海稻 86’的各种性状的全基因组相关分

析，此前的研究发现了与盐胁迫显著相关的 51

个基因座。”吴锋玲说。

“海稻 86”虽已被证明具有很强的耐盐碱、

耐淹和耐贫瘠土地生长的能力，但人们对这种

宝贵资源的认识和研究还不足，对其耐盐性机

理也不清楚，更没有数量性状基因座图谱或对

其耐盐性机理的分析报道。

分子标记定位出与耐盐
性高度关联的基因座

吴锋玲和徐鹏研究员、余迪求研究员等人

在此次最新研究中发现，在盐土环境条件下，耐

盐种质资源“海稻 86”在幼苗期就表现出比普通

水稻品种更高的耐盐性，遗传分析结果显示对

盐敏感为显性。

他们利用“海稻 86”为供体亲本，云南粳型

水稻品种“滇粳优 1 号”为受体亲本，构建了 F2

群体并进行分离群体分组分析法测序分析，在 1

号染色体上确定了一个 2.78Mb的区域作为候选

区域。为了进一步缩小候选区域范围，他们还

利用分子标记进行数量性状基因座定位，最终

获得了一个对表型贡献率超过 60%的主效数量

性状基因座，并将其命名为 qST1.1。研究组进

一步培育片段替换系和渗入系，通过表型证实

qST1.1 确实与“海稻 86”的耐盐性有关，而且具

有较高的产量和品质。

这一新发现，为我国选择耐盐水稻品种提

供了一种新的有效途径，将有助于水稻耐盐机

理的解析和利用分子选育优质耐盐水稻品种。

相关研究结果近期发表在国际分子多样性保护

组织旗下的《农艺学》期刊上。

“海稻86”为何不怕咸？
测序技术锁定水稻关键耐盐基因

本报记者 赵汉斌

而另外一类免疫球蛋白则是特异性的，比

如乙肝免疫球蛋白、破伤风免疫球蛋白、狂犬

病免疫球蛋白等，只针对单一疾病的病原体。

但无论是哪一种免疫球蛋白，都是短时的

被动免疫，疗效不会持久。

许多人可能还记得，去年初国内某企业

“静注人免疫球蛋白”曾被曝出艾滋病抗体阳

性的新闻。

2019年 1月，国家药监局也发布过《关于修

订静注人免疫球蛋白和冻干静注人免疫球蛋白

说明书的公告（2019年第1号）》，公告中有一个最

重要的安全提醒，就是在说明书上加警示语：因

原料来自人血，虽然对原料血浆进行了相关病原

体的筛查，并在生产工艺中加入了去除和灭活病

毒的措施，但理论上仍存在传播某些已知和未知

病原体的潜在风险，临床使用时应权衡利弊。

经过多次实验检测，最后证实该批次的药

品并无质量问题，但是关于免疫球蛋白是是非

非的讨论却没有停止，这或许与免疫球蛋白的

来源与使用方式存在密切联系。

特异性免疫球蛋白特异性免疫球蛋白：：
来自康复患者血浆的病毒来自康复患者血浆的病毒““克星克星””
——新冠肺炎生物药物研发技术路线解读之二新冠肺炎生物药物研发技术路线解读之二
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