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2003 年，人类基因组测序计划完成，

至今已有 20 年。当年的“大工程”花费 38

亿美元，而 20 年后的今天，基因组测序成

本已下跌 8 个“0”，降至不到 100 美元。

降价让很多事情成为可能——

中 国 工 程 院 院 士 詹 启 敏 说 ，我 们 认

识肿瘤的时候不仅仅是用肝胰肺肾来区

分，还可以把肿瘤细胞变异的 DNA 分子

当作肿瘤“ID”。通过对肿瘤细胞进行测

序深入了解肿瘤，可破解“ID”对应的密

码，开发出对应疗法，实现“精准打击”。

中 国 科 学 院 院 士 杨 焕 明 说 ，现 在 成

本 降 低 后 ，很 多 以 前 舍 不 得 测 的 基 因 组

类别现在都能测序了，比如疾病基因组、

药物基因组等。基因“解码”能够提高对

疾 病 特 别 是 肿 瘤 的 理 解 ，助 力 早 期 诊 断

和 个 性 化 治 疗 ，让 一 些 疾 病 的 发 病 率 进

一步降低，治愈率进一步提高。

人类基因组计划在解码“生命天书”

的 同 时 ，也 让 基 因 组 测 序 技 术 驶 向 了 广

阔 的 应 用 蓝 海 。 但 很 多 人 会 问 ，基 因 组

测序大幅降价了，为什么还不能实现“随

手测”？秋冬季呼吸道疾病高发，如果咳

嗽发热的人能“随手测”出感染了哪种病

原体不就能更快地对症下药吗？

与曼哈顿原子弹计划、阿波罗登月计

划并称为二十世纪三大科学计划的人类

基因组计划给人类带来了什么？测序技

术什么时候可以像智能手机一样随手可

用？科技日报记者就此采访了多位专家。

以“1%”开了个好头

“基因组测序技术现在有了，要用它

做些什么？”2006 年，国家“863”计划（国家

高技术研究发展计划）在人民大会堂召开

专家组会议，时任“863”计划“功能基因组

与蛋白质组”重大项目首席科学家的杨焕

明刚一坐下，就问坐在身边的 863 计划生

物医药领域专家组组长詹启敏。

两 人 不 谋 而 合 ：应 该 立 刻 在 我 国 开

展肿瘤基因组学的研究。

这 次 简 短 的 谈 话 ，不 仅 让 基 因 组 学

和 医 学 两 大 领 域 实 现 跨 界 融 合 ，也 成 为

我国进行肿瘤基因组学研究的起点。

“ 我 们 俩 先 形 成 了 一 个 初 步 的 研 究

框 架 ，然 后 与 科 技 部 沟 通 。 得 到 相 关 部

门 的 理 解 和 支 持 后 ，我 国 开 启 了 人 类 肿

瘤基因组项目。”詹启敏回忆道。

几 乎 同 一 时 间 ，美 国 国 家 癌 症 研 究

所和美国国家人类基因组研究所开启了

癌症基因组图谱计划。

“大家都希望能让基因测序这一新技

术尽快造福人类。”詹启敏说，无论是国际

上还是我国都在第一时间以肿瘤为切入

点开展“基建式”的解码分析研究。

由于起步早、进展好，中国后来成功

加 入 国 际 癌 症 基 因 组 联 盟 ，并 在 该 联 盟

中发挥了重要作用。

能够在基因组学研究领域始终保持

不 落 人 后 ，得 益 于 我 国 二 十 多 年 前 对 人

类基因组计划的积极参与——

历 时 13 年 的 人 类 基 因 组 计 划 ，在 多

年筹备后终于在 1990 年正式启动，随后

美 国 、英 国 、法 国 、德 国 、日 本 等 相 继 加

入，计划用 1 美元破译 1 对碱基（组成人

类遗传序列“密码”的最小单元，可理解

为一个数字或字母）的投入，测定组成人

类基因组的 30 亿个碱基对序列。

1997 年 ，由 中 国 遗 传 学 会 青 年 委 员

会组织的青年遗传学工作者讨论会在张

家界召开，杨焕明、汪建、于军等科学家

倡议中国也加入其中。这一工作随后得

到 中 国 科 学 院 和 国 家 南、北 方 基 因 组 中

心 同 行 的 支 持 。 1999 年 7 月 ，中 国 向 人

类基因组计划提出申请。

1999 年 9 月 1 日，杨焕明在第五次人

类 基 因 组 测 序 战 略 会 议 上 表 示 ，中 国 有

能力在 2000 年 4 月完成 1%的任务，并递

交了已经完成的人类基因组序列的 70 万

个 碱 基 对 测 序 结 果 ，让 与 会 者 相 信 中 国

有能力参与和完成申领的任务。

最终，中国得到完成人类 3 号染色体

短 臂 上 一 个 约 30Mb 区 域 的 测 序 任 务 。

该区域约占人类整个基因组的 1%。

“首先需要人，人到哪里去找？”谈起

中 国 参 与 人 类 基 因 组 计 划 的 筹 备 阶 段 ，

杨焕明记忆犹新，基因测序是个技术活，

还 不 是 光 出 力 就 行 。 时 间 很 紧 张 ，好 不

容易凑齐了一百多人，1 个月的训练时间

又 把 仅 有 6 个 月 的 任 务 完 成 期 用 去 一

段，时间愈发捉襟见肘。

一张发黄的照片记录了当时的测序

场景。黑板上满是测算数据，演算纸一摞

一摞占满了不大的办公室。“拿到正式批

准后，团队只有 6 个月的时间，怎么办？”

杨焕明说，团队对参加国际大项目的认识

高 度 统 一 ，也 对 学 习 一 项 新 技 术 充 满 热

情，加班加点、不眠不休是常有的事。

就这样，在 2000 年的春夏之交，百余

人 耗 时 6 个 月 ，高 质 量 地 解 码 了 人 类 基

因组序列的 1%。

价格走向平民化

20 年来，技术不断迭代。

2023 年，利用最新测序设备进行超过

400 人的全基因组测序耗时仅需 2.5 天。

测 序 技 术 已 实 现 了 自 动 化 、智 能 化

迭代。如今的测序场景已经完全没有了

20 年前“黑板上讨论、演算纸上验证”的

模样。

一 个 六 轴 机 械 臂 位 于 中 心 ，不 同 的

功 能 单 元 环 绕 着 它 ，除 此 之 外 还 有 两 条

四轴机械臂“助手”辅助“主臂”工作，进

行基因测序。它们旋转、停顿、放样、配

合分秒不差、毫厘不偏。控温、指示、判

读，一切发生在毫秒之间。

最先进的基因测序流程已经几乎完

全 由 机 器 掌 控 。 指 甲 盖 大 小 的 芯 片 上 ，

有 成 千 上 万 个 小 反 应 器 组 成 测 序 单 元 。

所有操作需要的速度和精度是人力难以

企 及 的 ，全 流 程 自 动 化 串 联 将 人 力 的 不

确定性完全剔除。当年的任务如果放在

今天，人力和耗时都将大幅下降。

20 年来，基因测序价格的每一次“断

崖式”下降都成为引发关注的焦点。“人

类基因组计划完成过程中创新了很多方

法 和 拼 接 算 法 。 随 着 效 率 不 断 提 高 ，那

之 后 几 年 ，测 序 成 本 下 降 规 律 一 直 符 合

摩尔定律。”华大生命科学研究院院长徐

讯 说 ，但 那 时 ，给 人 体 30 亿 对 碱 基 测 序

仍 是“ 大 工 程 ”。 因 为 很 多 技 术 还 不 普

及，比如 40 年前的计算机，庞大而昂贵，

普通人根本用不起。

2007年5月31日，DNA之父詹姆斯·沃森

拿到了装有他本人基因组图谱数据的光

盘。这是世界上第 1 份个人版基因组图

谱，花费了 100 万美元，不及当年 38 亿美

元的万分之三。

“ 一 条 由 数 十 亿 碱 基 串 起 的‘ 链 子 ’

要进行测序，不可能整条链进行，需要断

裂 成 小 片 段 测 序 后 再 拼 接 起 来 。”徐 讯

说 ，测 量 一 个 人 的 基 因 组 听 起 来 像 测 量

一 条 序 列 ，但 其 实 要 进 行 无 数 条 序 列 的

测序。这就是为什么一次能进行大量测

量的高通量技术一“入场”就再次改变了

成本下降的曲线。

2008 年，以高通量技术为“底气”，基

因测序行业提出 5000 美元的成本目标。

五年后的高通量测序更成熟、更高效，也

实现了 5000 美元的目标。这是基因测序

走向平民化的第一步。

“ 人 们 相 信 成 本 可 以 再 降 ，信 息 化 、

自动化、智能化，以及生物信息处理效率

相关的算力算法等都在演进。”徐讯说，

测序技术越来越趋近普通人负担得起的

价 格 ，一 个 人 的 基 因 组 测 序 成 本 终 于 在

2023 年降至不到 100 美元。

应用“富矿”正在开采

“人类基因组计划之前，我们期待很

多 问 题 会 随 着 测 序 完 成 而 解 决 ，但 现 实

表明问题不是单纯基因组这一门技术就

能解决。”詹启敏坦言，基因组计划已经

不断拓展，发展成为涵盖转录组学、蛋白

质 组 学、微 生 物 组 学 等 多 个 组 学 的 生 命

组学研究。

“如果把人体比作计算机，可以认为

底 层 系 统 相 同 ，但 程 序 选 择 和 进 程 不

同。打开哪个 App，运行哪段指令，都是

有 规 律 的 ，是 什 么 样 的 规 律 目 前 却 没 有

答案。”徐讯说。

在 基 因 组 测 序 被 证 明 可 行 之 后 ，各

种 各 样 的 测 序 技 术 发 展 起 来 ，解 码 生 命

活动的各个层面，它们有着相同的经历：

从昂贵到普及、从单个到大批量……

如果说 2003 年完成的人类基因组测

序 掌 握 了 一 片 叶 子 的 主 脉 络 和 共 性 轮

廓，那么，单细胞测序的任务就是清楚展

现 每 片 叶 子 的 高 清 脉 络 。“ 能 想 象 吗 ？

2010 年的单细胞测序还需要拿吸管把细

胞一个一个吸出来做测序。单细胞测序

的成本大约是几十万元。”徐讯说。

为了增强我国在单细胞领域测序设

备 和 配 套 试 剂 的 自 主 研 制 能 力 ，“ 十 二

五 ”期 间 科 技 部 重 点 围 绕 重 大 疾 病 基 因

组 组 学 相 关 的 技 术 与 装 备 进 行 任 务 部

署，在单细胞操纵、测序与实时成像，生

物信息和计算以及组学生物大数据开发

与利用等方面进行顶层设计和布局。

“如今单细胞测序成本降至一毛钱，

我们希望未来能够到一分钱左右。”徐讯

介绍，当前，全球科学家已经可以对心、

肺甚至大脑等各类组织细胞进行高精度

解析，中国科学家始终处于前列。

“在测序和分析的科研赛道上，中国一

直处于第一梯队。”詹启敏说，无论是人类

基因组、其他物种的基因组还是单细胞测

序等其他测序领域，中国学者都为人类解

析生命本源提供了大量开创性成果。

“ 我 国 高 度 重 视 生 命 组 学 技 术 的 发

展。”中国生物技术发展中心前沿技术处

副 处 长 田 金 强 介 绍 ，科 技 部 围 绕 功 能 基

因 组、蛋 白 质 组 等 相 关 技 术 进 行 任 务 部

署 ，组 织 科 研 力 量 围 绕 涉 及 人 体 重 要 生

理功能、早期胚胎发育、胃肠癌等相关基

因组领域开展重点研究。

科研的部署让不同组学纵横交错，为有

关生命科学问题提供不同视角的解析和证

据。“以肿瘤为例，随着人们对肿瘤细胞认识

的深入，人们越发意识到要将测序数据与其

他方式得到的数据进行整合判断。”詹启敏

说，利用人工智能等信息技术，从更多视角

深入认识肿瘤和生命活动是未来方向。

在此基础上，肿瘤治疗方法正在变得

精准而多元。以我国多发的食管鳞癌为

例 ，基 因 测 序 能 帮 助 患 者 找 到 适 合 的 疗

法。“把食管鳞癌精准分成不同亚型后，癌

症患者可通过取样测序分析，在铂类药物、

细胞周期抑制剂、癌基因信号通路抑制剂、

PD1（程序性死亡受体 1）抗体等各类疗法

中找到适用的药物。”詹启敏说。

生 命“ 解 码 ”愈 高 清 ，精 准 治 疗 愈 可

行。基因治疗、细胞治疗、基因编辑技术等

逐渐达到临床要求，用于复杂难治型疾病

的治疗。基于核酸药物、基因技术的新疗

法、新突破不断推进。12 月 8 日，美国食品

药品监督管理局批准首款 CRISPR（基因编

辑技术的一种）基因编辑疗法用于治疗镰

状细胞病。

在我国，国家层面的支持也始终紧跟

时代步伐。田金强介绍，2022 年科技部启

动相关项目，主要围绕“生命组学、基因操

控、生物治疗”等发展方向进行任务部署，

生命组学聚焦组学大数据获取、分析、交互

等技术与装备的研发，不断提升研究的维

度、精度和深度。

未来万物皆可“测”

在学术领域，基因编辑技术、阿尔法折

叠、肿瘤疫苗、基因靶向药物……以人类基

因组计划为起点，生命科学领域诞生了一

个又一个时代“新星”。

生活中，基因溯源、药物敏感预测、本

底基因护肤指南甚至为高空坠下的烟头溯

源等都是基因技术展露身手的场景。

我国在生命组学领域具备了一定研发

的能力。田金强介绍说，基因测序仪实现

了核心技术自主可控，在通量、质量、速度、

性价比等方面与国际竞争对手并驾齐

驱；基于高密度、大视场芯片及高通

量测序的空间组学技术处于国际领

先地位；蛋白质组研究一直走在世

界前列；单细胞测序设备基本实现

了国产化……

面向未来，人们对生物与信息技

术的加速融合寄予厚望。“在三维成像、虚

拟现实等技术的支撑下，或许将来可以亲

眼看到纳米级生命大分子之间的相互作

用。”詹启敏说，超分辨可视化的前沿技术

正在路上，获得基因序列只是初步了

解，如果能够亲眼看到自己一段一段

基因的“动作”，甚至看到蛋白分子与

它们的动态“交流”，将有利于形成

更具象的认知。

新科技的浪潮奔涌而来。它

们广泛融合、碰撞创新，一日千里

的发展势头推动着科技创新一路

向前。“一些重要装备的核心零部件

和关键原料的研发和生产能力仍有

待提高。”田金强坦言。

一切科技创新都是为了让人们更

好地享受基因技术带来的健康红利。下

一个 20年，基因技术会像信息技术、电力技

术一样普及吗？

“尽管基因测序设备目前还是科研机

构或医院才用得起的设备，但技术的

进步会以社会需求为驱动，我相信

家用型的基因检测终端应该很快

会出来。这在技术上已经是可以

实现的。”徐讯说。

有了家用基因测序仪，人们不仅

可以及时地在秋冬季感染高峰时及时

检测传染源，避免滥用抗生素，还可以做

很多有趣的事情，比如认识郊野公园中的

很多物种，测一测餐桌上的牛肉品种……

生命“解码”在路上

普通人离基因技术越来越近，但对于

人类基因组计划的亲历者和继承者们，仍

有一个终极问题令他们魂牵梦萦。“生命的

本源问题，至今没有答案。”詹启敏解释说，

同一个受精卵细胞为什么会发育成不同的

组织细胞，基因表达的次序与时空存在一

定的关系，但至今是个谜。

为了揭开谜底，时空组学技术近些年

发展起来。“国际同行 2018年发明相关的技

术，我们也没有落后。”徐讯介绍，华大基因

创新地把喷墨打印技术应用于测序芯片

上，实现了时空组学技术的高通量、高分辨

率和大视场，并基于该技术成功绘制了全

球首个小鼠胚胎发育时空图谱，实现了对

蝾螈大脑受损后恢复完整的这一过程中，

基因表达的时间和空间变化的详尽记录等

重要突破。

时 空 组 学 技 术 是 不 是 人 类 解 码“ 生

命天书”的最后一块“拼图”？这项技术

在未来二十年将为人类生命健康带来哪

些突破性进展？我们将拭目以待。
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本版图片由视觉中国提供本版图片由视觉中国提供研究人员正进行人类基因组测序研究人员正进行人类基因组测序，，以更好地识别罕见疾病以更好地识别罕见疾病。。

20222022年年，，国际科学团队完成第一个完整的国际科学团队完成第一个完整的、、无间隙的人类基因组序列无间隙的人类基因组序列。。


