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简讯

发现·进展

3000+脑细胞基因组高清图谱来了
■本报见习记者 任芳言

哺乳动物的大脑各不相同，脑细胞数量
也有差别：人约有 1000亿个脑神经细胞，狗
约有 5.3亿个，而小鼠约有 7000万个……那
么，单个脑细胞的基因长什么样？它们的形状
和功能之间又有何关联？

1 月 23 日，一项刊发在《细胞》上的研
究带来了超过 3000 个哺乳动物脑细胞的转
录组图集和三维基因组图集。这些数据可
为神经发育及相关疾病的诊疗提供帮助。
该研究由北京大学生物医学前沿创新中心
主任、中国科学院外籍院士谢晓亮带领团队
完成。

结构决定功能

人类对生命的探索不止不休。
1953年，世界首个 DNA模型问世，双螺

旋结构深入人心。2001年，人类基因组工作草
图问世，人类遗传密码的破译程度前所未有。
在基因组学成为生物学一大子领域的今天，
科学家对“结构决定功能”这句话的理解愈发
深刻：不只是基因组序列，DNA分子本身的
三维结构对单个细胞的功能也有重要影响。

但是，每个细胞的基因组结构都不尽相
同，怎么“看到”“摸清”它们？得益于不断更新
的技术手段，科学家已构建出哺乳动物单细
胞基因组的三维结构———这项 2018 年发表
在《科学》上的研究，作者之一正是谢晓亮。

该成果的发表得益于一系列技术，其中
一项新技术———单细胞染色质构象捕获技术
（Dip-C）起到了关键作用。

当时，谢晓亮团队的博士后成员谭隆志
参与了相关技术的开发工作。而本次发表在
《细胞》上的新成果，就是凭借 Dip-C等技术
获得的。
“过去的技术无法测量单细胞的三维基

因组结构，此前也没有哺乳动物大脑产后发

育的单细胞数据。”论文第一作者、斯坦福
大学生物工程系博士后谭隆志告诉《中国科
学报》。

不断精进的单细胞测序技术

2012年，谢晓亮课题组推出单细胞全基
因组均匀扩增的新方法———多重退火循环扩
增法（MALBAC），大幅提高了单细胞测序的
通量和精准度。
“MALBAC是一项非常独特的、创新的

单细胞测序技术。”谭隆志表示，该技术从设
计层面入手，注重提升扩增均一性，能够灵
敏、准确地测量单细胞中含量极少的 DNA和
RNA。

这之后，该课题组一直致力于开发高精
度的单细胞测序方法。2017年，谢晓亮和同组

的陈崇毅、邢栋、谭隆志、李恒等人采用 RNA
而非 DNA拷贝来扩增基因组，推出的单细胞
基因组线性扩增（LIANTI）进一步提升了测
序的均一性和准确性。

从生物体角度来看，人类、相当一部分高
等动物都是二倍体。但基因组学诞生后的很
长一段时间里，单个二倍体细胞的结构测量
无法实现。2018年，为了将研究范围从单倍体
拓展到二倍体，课题组开发了 Dip-C技术。
人类的 46条染色体平分为 2套，套内的 23
条染色体分别来源于父母，这之中的序列相
似度高达 99.9%，差异非常细微，但通过
Dip-C技术，研究者可以对两套染色体进行
区分。
“迄今为止，Dip-C仍然是测量单个二倍

体细胞高分辨率 3D全基因组结构的唯一方
法。”谭隆志表示。

随着测序技术的不断精进，相关的研究
发现也越来越多。比如作为细胞“大脑”的细
胞核，其内部的染色质在细胞特异性基因表
达中发挥着重要作用———视觉和嗅觉都与高
度专门化的功能神经元密切相关，而这些神
经元的基因组有着独特的三维结构，很可能
决定着相应的功能。

本次新发表的研究中，谢晓亮等人用到
了 MALBAC 技术的升级版：MALBAC-DT
（数字转录组学）。进一步提高灵敏度和准确
度后，课题组首次得到了哺乳动物大脑在产
后发育过程中的单细胞转录组图谱，具体数
量为 3517个。而借助 Dip-C技术，他们完成
了 3646个三维基因组结构图集。

向理解脑内神经发育更进一步

根据这些数据，他们得到不少有趣的发
现。比如小鼠出生后，大量基因被动态表达，
从而形成初生、成年两个基因表达模组。“这

说明初生与成年大脑在基因表达上有巨大差
异，并可能影响大脑认知功能的形成。”谭隆
志表示。

而将三维基因组图集和转录组图集结合起
来看，谭隆志等人发现，小鼠出生后一个月内，
其大脑在三维结构和转录组层面都有变动，这
意味着大脑的确在分子层面发生了转化。
“这一转化恰好发生在大脑开始接收外

界感官刺激的时期，即小鼠出生后第一个
月。”谭隆志说。

那么，这些分子层面的变化是由外界感
官刺激引起的吗？

针对这一问题，课题组从视觉研究入手，
将出生的小鼠饲养于黑暗环境中，避免其受
到视觉刺激。但他们发现，这些“暗中饲养”的
小鼠视觉皮层的三维基因组和转录组转化几
乎都不受后天影响，因此答案是否定的。

另一个有趣的发现是，先前研究中，谭隆
志与谢晓亮等人发现嗅觉细胞的基因组内有
独特的内移现象：很多平时处在细胞核表面
的基因区域，会在神经细胞分化时大幅移向
细胞核内部。而这种现象对嗅觉受体调控有
重要作用。

而在本次发表的研究中，课题组发现这
种内移现象同样存在于大脑的各种神经细胞
中，大约发生在小鼠出生后的一个月内。“这
一发现表明，中枢与周围神经细胞系在三维
基因组结构方面可能共享某些特殊通路，未
来可以深入研究。”谭隆志说。

接下来，课题组还会拓展现有技术的应
用范围，并继续开发测序新方法。谭隆志表
示，他们将进一步测量单个细胞的三维基因
组结构、转录组或其他组，“生物方面，我们将
测量更多器官、更多年龄的更多细胞，更全面
地解释哺乳动物发育的分子原理”。

相关论文信息：

大脑皮层单个神经细胞的结构图，分辨
率 20kb。 图片来源：谢晓亮课题组

扬州大学等

石墨烯携手铜离子
高效抗菌又无毒

本报讯（记者李晨通讯员吴锡平）近日，扬州大学涂
育松、复旦大学谭砚文和华东理工大学方海平课题组合
作，利用铜离子功能化石墨烯实现选择性的显著抗菌活
性。相比环境铜离子，其抗菌活性提升两个数量级，在极
大增强石墨烯抗菌活性的同时，对哺乳动物细胞表现为
无毒性。相关论文发表于《先进功能材料》。

涂育松与合作者在前期研究石墨烯与细菌细胞膜
相互作用时发现，细胞膜上的磷脂分子会被石墨烯抽
取，导致细胞膜破坏，他们据此提出一种可能的石墨烯
抗菌分子机制。此抗菌分子机制引起国内外同行广泛关
注和尝试，但增强效果均未能超过两倍。

在最新成果中，他们提出利用铜离子来功能化石墨
烯的抗菌机制。理论计算表明，石墨烯通过铜离子与石
墨烯之间的离子π相互作用，大量吸附铜离子形成石
墨烯铜离子复合物；通过带有正电的石墨烯铜离子复合
物与带有负电的细菌细胞膜之间的静电作用，石墨烯展
现独特功能性，不仅快速将铜离子大量运送并富集于细
菌表面，而且离子π的相互作用可让铜离子价态转变，
从而实现显著抗菌活性。

同时，他们发现，这一抗菌机制对带负电的细胞是
有效的，而对于本身为电中性的哺乳动物细胞而言并不
起作用，因此实现了选择性的显著抗菌活性。

涂育松表示，由于病变细胞如癌细胞等同样带有负
电，所以该类石墨烯功能性抗菌机制也为高效和选择性
的抗癌活性设计提供了指导。
相关论文信息：

中科院上海光学精密机械研究所

提出产生携带轨道
角动量的电磁孤子方案

本报讯 中科院上海光学精密机械研究所强场激光
物理国家重点实验室在携带角动量的电磁孤子研究方
面获得新进展。研究团队提出一种利用相对论强度的圆
偏振激光与等离子体相互作用产生携带轨道角动量的
电磁孤子的方案，并揭示出其中的物理本质是光的自旋
角动量转化为轨道角动量。相关成果近日发表于《光学
快报》。

涡旋在自然界无处不在，其中包含复杂的非线性过
程。涡旋不仅表现在物质结构中，还表现在电磁场的结
构中，比如涡旋光。具有轨道角动量的涡旋光在显微成
像、光通信、粒子操纵、光学捕获及光镊等领域发挥了重
要作用。迄今为止，涡旋光主要通过螺旋相位板、相控天
线阵列以及空间光调制器产生。另外，光子不仅可以携
带轨道角动量，还具有与偏振相关的自旋角动量，利用
一些光学元件可以实现光场的自旋角动量到轨道角动
量的转化。

电磁孤子作为激光等离子体相互作用中一种特殊
现象被广泛研究。在电磁孤子结构中，入射激光能量被
捕获在等离子体内，形成一个稳定的电磁波包的结构。
如果对这种稳定的电磁结构加以调控，将会产生更多潜
在的应用。

在这项研究中，研究人员发现将圆偏振激光入射到
低密度等离子体中时，可以在等离子体内部实现自旋角
动量到轨道角动量的转换，形成携带角动量的电磁孤
子。在圆偏振激光进入等离子体的过程中，在激光离轴
处的等离子体会产生轴向震荡，正是这种轴向震荡在角
动量转换过程中起到了重要作用。由圆偏振激光驱动的
携带角动量的电磁孤子揭示了诸如时空和偏振对称性
破缺等特性，有助于深入了解激光与等离子体相互作用
及角动量转换。 （黄辛李中鹏）

相关论文信息：

山东第一医科大学附属青岛眼科医院

发表生物工程角膜
研究两项新成果

本报讯（记者廖洋通讯员赵英佐）近日，山东第一医
科大学附属青岛眼科医院谢立信院士团队在生物工程
角膜领域取得的两项最新研究成果，先后被《生物材料
学报》《眼表》杂志接收发表。

我国现有角膜盲患者 300余万，角膜移植是患者复
明的主要手段，但由于角膜供体材料严重匮乏，每年仅
有不到 1万名患者通过角膜移植复明，绝大多数患者在
等待供体过程中发展为晚期严重角膜盲，甚至失去眼
球。因此，研发角膜替代和修复材料是亟须解决的重大
科学问题。

在一项研究中，研究人员应用天然交联剂原花青
素 / 牛血清白蛋白这一保护性交联体系，在有效提高
脱细胞角膜稳定性的同时，减轻了交联反应对透明度
的影响，并可实现组织再生。
在另一项研究中，研究人员制备了一种脱细胞角膜

来源的可注射水凝胶，探讨了其对局灶性角膜上皮和基
质再生的影响，发现其具有快速成胶、相容性和透明度
好、促进再生、降低瘢痕修复的作用。由于该水凝胶具有
原位成胶和可注射的特点，对于局灶性角膜损伤有望实
现非手术治疗，同时降低排斥反应和治疗成本。

相关论文信息：

科技创新哪家强？2020城市榜单出炉！
本报讯（记者郑金武）首都科技发展战

略研究院和中国社会科学院城市与竞争力
研究中心近日共同发布了《中国城市科技创
新发展报告 2020》。报告选取我国 289个地
级及以上城市，对其科技创新发展水平进行
测度与评估。

报告显示，2020 年中国城市科技创新
发展指数排名前 20的城市依次为北京、深
圳、上海、南京、杭州、广州、苏州、武汉、西
安、天津、珠海、无锡、合肥、成都、长沙、厦
门、宁波、青岛、济南、常州。北京继续领跑，
深沪加速赶超。

从省级区域来看，城市科技创新发展指
数排名前 20位的城市中，除北京、上海、天
津 3个直辖市外，江苏的城市最多，有 4个；
广东排名第二，有 3个城市；浙江和山东并

列第三，分别有两个城市；安徽、福建、湖北、
湖南、四川和陕西各有 1个城市入选。

除省会城市以外的地级市中，科技创新
发展指数排名前 10位的城市依次是苏州、
珠海、无锡、常州、嘉兴、芜湖、东莞、佛山、中
山、镇江。

报告还对各地科研投入进行了深入分
析。报告使用科技产出来衡量城市科研能
力，使用城镇居民人均可支配收入来衡量经
济发展水平，刻画了城市科研能力与城市经
济发展水平之间的关系。结果表明，大多数
科研能力强、科技产出高的城市并未对应更
高的经济发展水平。

报告认为，建设科技创新强市，一方
面须持续加大研发投入力度，不断提升科
技服务能力，促进现有科技成果转化；另

一方面，还需注意加快提升科技创新治理
能力，引导形成科技研发的需求导向，进
一步提升科技创新发展质量，破解科技与
经济“两张皮”难题，发挥科技创新对经济
发展的驱动作用。

据悉，《中国城市科技创新发展报告》
已连续 4年发布。中国城市科技创新发展
指数指标体系有一级指标 4 个，包括创新
资源、创新环境、创新服务、创新绩效；二
级指标共 10 个，包括创新人才、研发经
费、政策环境、信息环境、创业服务、金融
服务、科技产出、经济发展、绿色发展、辐
射引领；三级指标共 21 个，包括创新资源
三级指标 4 个，创新环境三级指标 4 个，
创新服务三级指标 4 个，创新绩效三级指
标 9个。

温室气体及碳中和监测评估中心启动
本报讯（见习记者辛雨）近日，中国气象

局召开“温室气体及碳中和监测评估中心启
动暨碳中和科学问题研讨会”，宣布启动运
行温室气体及碳中和监测评估中心（以下简
称碳中和中心）。会议由中国科学院院士秦
大河主持。

碳中和指通过平衡二氧化碳排放量与
去除量（包括碳汇、捕获和埋存）或完全消除
二氧化碳排放量，实现净二氧化碳零排放。

中国工程院院士张小曳介绍，中国气象
科学研究院牵头组建碳中和中心，是紧密围
绕国家绿色—低碳—高质量发展和应对气

候变化的需要。
“我们力争用 3到 5年的时间，成为我

国碳中和监测评估相关研究和应用技术开
发的核心支撑机构，重点针对温室气体进行
监测分析，并对碳循环、碳中和路径进行评
估，实现评估应对气候变化行动有效性的能
力。”张小曳说。

与会专家一致认为，组建碳中和中心意
义重大、方案可行，并为该中心的建设和发
展建言献策。

中国工程院院士郝吉明认为，碳中和中
心的成立符合中国长期低碳发展战略。“除

了二氧化碳，短寿命温室气体也和环境空气
质量密切相关，其涉及到的气体种类多、变
化幅度大。”郝吉明建议，应给予短寿命温室
气体更多关注。

此外，他还提到，碳中和涉及碳排放、碳汇
等多方面内容，碳汇的测量要选择不同的生态
系统，通过多方面测量达到闭环监测的目的。

中国工程院院士丁一汇提出，相关监测
和鉴定的仪器设备亟待解决“卡脖子”问题。
他希望，碳中和中心在开展相关工作的同
时，要注重相关监测仪器的自主研发，加快
国内仪器的研制速度，真正实现独立自主。

中科院南海海洋所两项成果
获海洋工程科学技术奖

本报讯记者日前从中国科学院南海海洋
研究所获悉，该所“红树林对极端环境响应及
其分子生态学适应机制”项目和“南海砗磲规
模化人工繁育和中培技术体系构建及其在生
态修复中应用”项目，分别荣获中国海洋工程
咨询协会颁发的 2019 年度海洋工程科学技
术奖基础研究类、社会公益类一等奖。

据悉，“红树林对极端环境响应及其分子
生态学适应机制”项目阐明了红树林抗污染
机理及其分子生态学机制，揭示了其对异常
气候变化响应与适应机制，阐明了其湿地物
质循环过程及其微生物调控机制，建立了红
树林生态系统评价与修复技术体系。
“南海砗磲规模化人工繁育和中培技术体

系构建及其在生态修复中应用”项目填补了国
内砗磲规模化人工繁育技术空白，实现了砗磲
苗种的规模化生产，开创了国内砗磲资源生态
恢复示范应用先例。 （朱汉斌黄蔚霞）

首个灭菌消毒场景智能机器人
标准发布

本报讯近日，我国首个应用于灭菌消毒
场景的智能机器人运行条件标准在山东正式
发布。

据介绍，该标准由山东省工业和信息化
厅提出，山东省人工智能标准化技术委员会
归口，由创泽智能机器人集团股份有限公司
牵头，山东大学、中国软件评测中心、山东省
电子信息产品检验院、山东锘博特智能科技
有限公司、山东省物联网协会等单位共同起
草，广泛征求卫健委、医院等单位意见，确保
标准的实用性。

该标准对贯彻落实统筹推进新冠肺炎
疫情防控需求、促进“医养健康 + 人工智
能”和推动山东省人工智能产业发展具有重
要意义。 （廖洋）

2020年祁连山生态绿皮书发布

本报讯《祁连山生态绿皮书：祁连山生态
系统发展报告（2020）》（以下简称 2020年祁
连山生态绿皮书）日前由社会科学文献出版
社出版发行，该系列绿皮书由兰州大学教授
丁文广、勾晓华和李育联合北京师范大学、中
国科学院等科研院所组建的跨学科团队编
撰，已连续出版 3年。

丁文广表示，2020年祁连山生态绿皮书
总结认为，下一步祁连山国家公园应当研究
启动生态旅游，建立健全生态补偿机制，创新
绿色经营理念，建立祁连山国家公园可持续
发展生态善治的长效机制，实现“绿水青山”
向“金山银山”的转化，探索一条在发展中保
护、在保护中发展的新道路。

绿皮书是“中国科学院战略性先导科技
专项（A 类）”项目课题“祁连山生态系统变
化归因与善治对策”的主要成果之一，也是
第二次青藏高原科考的相关研究成果之一。

（王进东）

1月 23日，在北京大兴
体育中心内，市民进行新冠
疫苗第二剂接种。

按照新冠疫苗接种工作
统一安排，北京市重点人群
第二剂疫苗接种起始日为 1
月 22日，计划在 2月 8日
前完成。

截至 2021 年 1 月 19
日，北京市已完成重点人群
第一剂疫苗接种，累计接种
人数超过 190万。目前使用
的新冠疫苗是全病毒灭活疫
苗，推荐的免疫程序为 2
针，为使受种人群达到最佳
免疫效果，第二剂疫苗接种
时间间隔为 21到 28天，也
可在 14天至 28天内完成。

新华社记者彭子洋摄


